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FERREIRA, Manoela Fantinel. Sarcopenia como fator de risco para
morbimortalidade em pacientes com doenca renal crénica submetidos a
hemodialise. Dissertacdo (Mestrado) — Programa de P6s Graduacdo em Saude

e Comportamento, Universidade Catdlica de Pelotas, Pelotas, 2019.

RESUMO

A doenca renal cronica (DRC) é um grave problema de saude publica e € uma das
principais causas de sarcopenia. A sarcopenia é caracterizada por um progressivo e
generalizado declinio da quantidade e qualidade muscular. A definicdo de
sarcopenia permanece em discussdo e nenhuma definicdo Unica para o diagnostico
foi universalmente adotada, principalmente para a sarcopenia secundaria
(sarcopenia associada a doenca) como, por exemplo, em pacientes com DRC.
Porém, ja se sabe que o comprometimento muscular tem se mostrado associado
com aumento da morbimortalidade em pacientes com DRC, especialmente naqueles
em estagio avancado, realizando hemodialise. O objetivo deste estudo foi avaliar a
sarcopenia, utilizando as definicbes de sarcopenia propostas pelo EWGSOP 50 €
pelo EWGSOP,09 € de sarcopenia secundaria como fator de risco para maior
mortalidade e hospitalizacdo em pacientes com DRC submetidos a hemodialise.
Trata-se de um estudo longitudinal com um periodo de acompanhamento de pelo
menos 15 meses em pacientes portadores de DRC submetidos a hemodialise no
servico de hemodialise do Hospital Universitario Sado Francisco de Paula, situado em
Pelotas. Para o diagnostico de sarcopenia foram utilizadas trés definicdes: as do
European Working Group on Sarcopenia in Older People (EWGSOP) — EWGSOP 2010
e EWGSOP,9 — € a de sarcopenia secundaria. Os componentes diagnosticos
avaliados foram massa muscular, forca muscular e desempenho fisico. As
associacOes foram investigadas a partir de regressbes de Cox com ajuste para
possiveis fatores de confusdo para mortalidade e hospitalizacdo. A prevaléncia de
sarcopenia variou de 26,8% a 37,8% dependendo da definicdo utilizada. Apés uma
mediana de 23,5 meses (11Q: 14,9;29,0) de acompanhamento, dos 127 pacientes
incluidos na amostra final 36 evoluiram para obito (28,3%) e 89 hospitalizaram pelo

menos uma vez (70,1%) durante o periodo do estudo. As avaliagbes individuais da



forca muscular e do desempenho fisico parecem estar associadas a um maior risco
de mortalidade quando comparados com a massa muscular. Os pacientes
diagnosticados com sarcopenia tanto pelo EWGSOP0 quanto pelo EWGSOP 19
tiveram um risco significativamente maior de evoluir para 6bito (risco 2,88 vezes
maior por ambos os critérios, p=0,004). Ja pela definicdo de sarcopenia secundaria,
o risco de mortalidade na andlise ajustada ndo apresentou significancia estatistica.
Tanto as alteracdes dos componentes de avaliacdo muscular isoladamente quanto a
sarcopenia (independentemente da definicdo utilizada ou do estagio) ndo se
mostraram preditores do risco de hospitalizacdo neste grupo de pacientes. Assim,
concluiu-se que as alteragbes musculares ocorrem em elevada frequéncia em
pacientes com DRC em hemodialise. Além disso, a baixa forca muscular, o baixo
desempenho fisico e a sarcopenia, diagnosticada através de critérios combinados
como EWGSOP,010 € EWGSOP,019, determinam pior prognostico nesta populacao,
associados com maior mortalidade. Sendo assim, intervencdes efetivas para
prevencao da sarcopenia podem diminuir o risco de mortalidade entre pacientes com
DRC.

Palavras-chave: sarcopenia, doenca renal crbnica em estagio terminal,

hemodidlise, mortalidade, hospitaliza¢éo.
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ABSTRACT

Chronic kidney disease (CKD) is a severe public health problem and is a significant
cause of sarcopenia. Sarcopenia is characterized by a progressive and generalized
decline in muscle quantity and quality. The definition of sarcopenia remains under
discussion, and no single definition for diagnosis has been universally adopted,
especially for secondary sarcopenia (disease-associated sarcopenia) such as in
patients with CKD. However, it is already known that muscle involvement is
associated with increased morbidity and mortality in patients with CKD, especially in
advanced-stage patients undergoing hemodialysis. This study aimed to evaluate
sarcopenia using the definitions of sarcopenia, proposed by EWGSOPy, and
EWGSOP,019, and secondary sarcopenia as a risk factor for increased mortality and
hospitalization in patients with CKD undergoing hemodialysis. This study is a
longitudinal study with a follow-up period of at least 15 months in patients with CKD
undergoing hemodialysis at the hemodialysis service of the University Hospital Sao
Francisco de Paula, located in Pelotas. Three definitions were used for sarcopenia
diagnostic: those of the European Working Group on Sarcopenia in Older People
(EWGSOP) - EWGSOP,00 and EWGSOP,9 - and secondary sarcopenia. The
evaluated diagnostic components were muscle mass, muscle strength, and physical
performance. Associations with mortality and hospitalization were investigated by
using Cox regressions with adjustment for possible confounders. The prevalence of
sarcopenia varied from 26.8% to 37.8%, depending on the definition used. After a
median of 23.5 months (11Q: 14.9; 29.0) of follow-up, of the 127 patients included in
the final sample, 36 died (28.3%), and 89 hospitalized at least once (70.1 %) during
the study period. Individual assessment of muscle strength and physical performance
are associated with a higher risk of mortality in patients with sarcopenia compared
with muscle mass. Patients diagnosed with sarcopenia by both EWGSOP ;0 and
EWGSOP019 had a significantly higher risk of death (risk 2.88 times higher by both

criteria, p = 0.004). By the definition of secondary sarcopenia, the risk of mortality in



the adjusted analysis was not statistically significant. Both changes in muscle
assessment components alone and sarcopenia (regardless of the definition used or
stage) were not predictors of hospitalization risk in this group of patients. Thus, it was
concluded that muscle changes occur at a high frequency in patients with CKD on
hemodialysis. In addition, low muscle strength, poor physical performance and
sarcopenia diagnosed by combined criteria such as EWGSOP 2010 and EWGSOP 2019,
determine worse prognosis in this population, associated with a higher mortality.
Thus, effective interventions to prevent sarcopenia may decrease the risk of mortality

among patients with CKD.

Keywords: sarcopenia, chronic end-stage renal disease, hemodialysis, mortality,
hospitalization.
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APRESENTACAO

O presente trabalho é apresentado como requisito parcial para obtencéo de
titulo de Mestre no Programa de Poés-graduacdo em Saude e Comportamento
(PPGSC) da Universidade Catdlica de Pelotas. O tema em estudo foi sarcopenia,
(doencga caracterizada por um progressivo e generalizado declinio da quantidade e
qualidade muscular) em pacientes com doenca renal crénica (DRC) submetidos a
hemodialise. A definicAo de sarcopenia permanece em discussdo e nenhuma
definicdo Unica para o diagndstico foi universalmente adotada, principalmente para a
sarcopenia secundaria como, por exemplo, em pacientes com DRC.

O trabalho encontra-se dividido em trés partes, sendo: o projeto intitulado
“Sarcopenia como fator de risco para morbimortalidade em pacientes com doenca
renal crbnica submetidos a hemodialise”, o artigo “Sarcopenia em pacientes com
doenca renal crénica submetidos a hemodialise: suas diferentes definicdes e
consequéncias” e as consideracbes finais. O trabalho seguiu o modelo de
dissertacdo indicado pelo PPGSC e o artigo segue a formatacédo indicada pela

revista Clinical Nutrition, o qual ser& submetido.
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2. INTRODUCAO

Nos ultimos quase 30 anos de estudo sobre sarcopenia, apds a primeira
introduc&o por Irwin Rosenberg em 1989 (1), a etiologia, a fisiopatologia, os fatores

de risco e as consequéncias da sarcopenia tornaram-se gradualmente mais claros
(2).

A sarcopenia €& considerada atualmente uma sindrome definida
principalmente pela perda do musculo esquelético, juntamente com diminuicdo da
forca muscular e do desempenho fisico, caracterizando-se, portanto, como um
progressivo e generalizado declinio da quantidade e qualidade muscular, associado
a piora na qualidade de vida e morte (3). Embora existam varias definicdes de
sarcopenia, o critério mais amplamente aceito vem do European Working Group on
Sarcopenia in Older People (EWGSOP). Estima-se que a taxa geral de prevaléncia
de sarcopenia esteja entre 6 e 12% (4).

Originalmente conhecida como uma condi¢do relacionada ao envelhecimento,
no presente, a sarcopenia pode ser considerada "primaria" (ou relacionada com a
idade) quando nenhuma outra causa é evidente além do préprio envelhecimento, e
também pode ser considerada "secundaria” quando uma ou mais outras causas sao
evidentes. Varios grupos de pesquisa e sociedades internacionais reconhecem o
importante papel das doencas cronicas, como a doenca renal cronica (DRC), na
etiologia da sarcopenia (3, 5-7). De fato, desarranjos metabdlicos proprios da DRC
levam ao aumento do catabolismo proteico, ocasionando reducdo da massa e da
funcdo muscular, independentemente da idade (8).

A DRC constitui atualmente um importante problema de saude publica
mundial, com elevada prevaléncia e incidéncia no Brasil (9). A ocorréncia desta
doenca tem aumentado progressivamente, devido ao aumento da prevaléncia das
patologias crbnicas nado transmissiveis, como diabetes, hipertensdo, obesidade,
dislipidemias, além do aumento da expectativa de vida da populacao (9-10).

Alguns estudos em DRC mostraram uma associacao entre o nivel da funcao
renal e o risco de sarcopenia. A prevaléncia de sarcopenia aumenta
progressivamente com o declinio da funcdo renal, sendo que, em pacientes com
DRC realizando hemodialise, essa taxa varia de 3,6% a 63,3% (11-20), dependendo
da defini¢cdo aplicada e dos atributos individuais da populacéo alvo.
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Além disso, evidéncias crescentes sugerem que a sarcopenia esti
relacionada a desfechos clinicos adversos e entdo tem sido relatada como um
preditor de morte ou complicacdes em paciente com DRC, especialmente aqueles
em estagio avancado, realizando hemodialise (12, 15-16, 18-19, 21).

Considerando a importancia de realizacdo de estudos que investiguem a
sarcopenia ha DRC e o limitado numero de estudos disponiveis na literatura nesta
tematica para a populacdo brasileira, especialmente quando relacionados a
pacientes em hemodialise, este estudo tem como objetivo principal avaliar a
associacdo de sarcopenia e mortalidade em pacientes com DRC submetidos a

hemodialise em um hospital universitario localizado no sul do Brasil.
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3. OBJETIVOS

3.1 Geral

Avaliar a associacdo entre sarcopenia e mortalidade em pacientes com

doenca renal crénica, submetidos a hemodialise, em um hospital universitario.

3.2 Especificos

e Avaliar a prevaléncia de sarcopenia;

e Relatar os fatores associados a sarcopenia;

e Avaliar a taxa de hospitalizacdo durante o periodo de acompanhamento de 12
meses e sua associacdo com a sarcopenia;

e Avaliar qual componente da sarcopenia tem maior impacto na
morbimortalidade.
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4. HIPOTESES

e A sarcopenia estard associada a uma maior mortalidade nos pacientes com
DRC submetidos a hemodialise;

e A prevaléncia de sarcopenia em pacientes com DRC submetidos a
hemodialise sera proxima de 30%;

e A idade e o tempo em terapia renal substitutiva serdo fatores
significativamente associados a sarcopenia;

e A taxa de hospitalizacdo durante o periodo de acompanhamento de 12 meses
sera maior entre 0s pacientes com sarcopenia;

e O componente funcional da sarcopenia (forca muscular e desempenho fisico)

ter4 maior impacto na morbimortalidade.
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5. REVISAO DE LITERATURA

5.1 Estratégia de busca

A revisdo de literatura foi realizada no periodo de marco a setembro de 2018,
principalmente na base de dados Pubmed. Nenhuma restricdo de data foi colocada
e apenas estudos em inglés foram incluidos. Os descritores utilizados estdo
relatados abaixo juntamente com o nimero de artigos encontrados de acordo com
cada descritor:

e "Sarcopenia" AND ("kidney failure, chronic” OR "renal insufficiency, chronic”
OR "end stage renal disease"” OR "renal replacement therapy" OR "renal
dialysis" OR "hemodialysis"): 170 artigos

e "Sarcopenia" AND “mortality": 1018 artigos

e "Sarcopenia” AND ("kidney failure, chronic" OR "renal insufficiency, chronic"
OR "end stage renal disease"” OR "renal replacement therapy” OR "renal
dialysis" OR "hemodialysis") AND “mortality": 60 artigos
Realizou-se entdo a andlise de todos os titulos, selecionando-se artigos de

interesse com a teméatica deste estudo. Apds, realizou-se a leitura dos resumos,
descartando-se aqueles que ndo possuiam relacdo com 0s objetivos do estudo.

Além dos artigos selecionados com a busca na base de dados, foram
incluidos, na bibliografia deste trabalho, artigos considerados relevantes retirados
das referéncias bibliogréaficas dos artigos estudados.

5.2 Revisao

A sarcopenia € um fenbmeno cada vez mais reconhecido e investigado na
literatura médica. O conhecimento relacionado a sarcopenia estd crescendo
rapidamente em todo o mundo (22): o nimero de estudos publicados examinando
seus efeitos clinicos cresceu de 4 estudos até o ano 1993 para 1.054 apenas em
2017, conforme figura 1.

Etimologicamente, a palavra “sarcopenia” deriva do grego sarkpenia, sendo
que sarx, que significa “carne” e penia, que significa “perda”. Foi utilizado pela
primeira vez como um conceito patolégico em 1989 por Irwin Rosenberg, na ocasiao

limitando-se a perda de massa muscular relacionada a idade, e, portanto, restrita a
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um subgrupo de individuos, os idosos. (1). ApoOs esta data, a definicdo foi expandida
para incorporar a nogdo de diminuigdo da fungcdo muscular (forca muscular e
desempenho fisico). De fato, um maior declinio na funcdo muscular do que na
massa muscular foi encontrado em varios estudos epidemiologicos, estando mais

associado a morbimortalidade (23-25), destacando a importancia dessa nogao
adicional.

Publica¢cbes sobre sarcopenia na base de dados Pubmed
(1993-2017)
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Figura 1 — Publicacdes anuais sobre sarcopenia na base de dados Pubmed, entre os
anos 1993 e 2017.

Em 2010, o European Working Group on Sarcopenia in Older People
(EWGSOP) publicou um relatério intitulado "Sarcopenia: Consenso Europeu sobre
Definicdo e Diagndstico” e definiu sarcopenia como uma sindrome caracterizada
pela perda progressiva e generalizada da massa e fungdo do muasculo esquelético
com risco de resultados adversos, como incapacidade fisica, reducdo da qualidade
de vida e morte (3). Outros grandes grupos de renome internacional também
sugeriram que a definicho de sarcopenia deveria englobar ndo apenas a baixa
massa muscular (miopenia) isoladamente, mas também a baixa forca muscular
(dinapenia) e/ou baixo desempenho fisico (5-7, 26-29). Assim, o EWGSOP definiu
como pré-sarcopenia a baixa massa muscular isoladamente, sarcopenia como a

baixa massa muscular associada a baixa forca muscular ou baixo desempenho
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fisico, e sarcopenia grave quando o individuo apresenta estes trés componentes

comprometidos (3), conforme tabela 1.

Tabela 1 — Estagios da sarcopenia de acordo com o conceito do EWGSOP

Estagio Massa muscular Forca muscular Desempenho fisico
Pré-sarcopenia J
Sarcopenia J N/ ou J
Sarcopenia grave NA N N2

EWGSOP: European Working Group on Sarcopenia in Older People

Recentemente, a sarcopenia foi reconhecida como uma condi¢do clinica
independente e incluida na Classificacdo Internacional de Doencas, 102 edi¢ao (CID-
10) sob o cédigo M 62.84 (30).

Os parametros para avaliagcdo da sarcopenia sado a quantidade e a qualidade
muscular sendo entdo a massa muscular, a forca muscular e o desempenho fisico
as variaveis mensuraveis (3). Sete critérios diagndsticos, de diferentes grupos de
pesquisa, foram confirmados para o diagndéstico de sarcopenia. Dependendo da
definicdo, a funcdo muscular pode ser dividida entre aquelas que exigem avaliacao
da forca muscular e/ou do desempenho fisico e a confirmacdo de sarcopenia
depende da presenca de um desses elementos, conforme tabela 2. (3, 5-7, 26-29).
As diferencas entre os grupos de pesquisa vao além das variaveis mensuraveis,
também h& diferenca entre os métodos utilizados para avaliacdo da sarcopenia e
também nos valores de corte considerados.

A medida da massa muscular pode ser realizada por absorciometria por dupla
emissao de raios-X (do inglés dual-energy X-ray absorptiometry - DXA), tomografia
computadorizada (TC), ressonancia nuclear magnética (RNM) ou bioimpedéancia
elétrica (do inglés bioelectrical impedance analysis - BIA) (3). Embora as técnicas de
imagem sejam consideradas métodos de referéncia para identificar baixa massa
muscular esquelética, 0 acesso a esses instrumentos pode ser limitado na pratica
clinica. Os critérios diagnosticos propostos pelo EWGSOP em 2010, amplamente
utilizados, recomendam a DXA como método diagndstico, mas também apresentam
valores de corte de andlise de BIA (3). A BIA é um método simples, ndo invasivo e

barato, bem correlacionado com as medidas dos métodos de referéncia (3, 31).
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Esse método estima a composi¢cdo corporal, porém é muito sensivel ao estado de
hidratacdo. Além destes métodos para avaliagdo da massa muscular, hi a sugestéao
do uso de medidas antropométricas como a medida da circunferéncia da panturrilha.
(3). A avaliacdo da funcdo muscular pode ser realizada através de testes de forca
muscular e de desempenho fisico (3, 5-7). A forca muscular € testada por
dinambmetro de preensdo manual. O desempenho fisico geralmente é avaliado com
base na velocidade da marcha do individuo em um trajeto de 4 metros, e cinco dos
sete grupos de pesquisa, descritos na tabela 2, estabelecem valores para a
velocidade normal de marcha, sendo a maioria > 0,8m/s ou = 1,0m/s (3, 6-7, 26-28).
Os pontos de corte dependem da técnica de mensuracdo e da disponibilidade de
estudos de referéncia. O EWGSOP recomenda o uso de populacfes de referéncia
normativa (adulto jovem saudavel) em vez de outras, com pontos de corte em um ou
dois desvios padréo abaixo do valor de referéncia médio (3). Se a massa muscular e
a forca muscular e/ou o desempenho fisico estiverem abaixo dos pontos de corte de

idade e sexo, o diagnostico pode ser feito.

Tabela 2 — Avaliacdo da massa muscular, forca muscular e desempenho fisico nas
diferentes definicbes de grupos de pesquisa em sarcopenia

Grupo de pesquisa Massa muscular Forca muscular Desempenho fisico

AWGS (26) Miopenia Ambas avaliadas, sendo necessario valor
abaixo do ponto de corte de pelo menos
uma para o diagndstico.

ESPEN-SIG (5) Miopenia N&o avaliada Baixo desempenho
fisico
EWGSOP (3) Miopenia Ambas avaliadas, sendo necessario valor

abaixo do ponto de corte de pelo menos
uma para o diagndstico.

FNIH (27-28) Miopenia Dinapenia Item adicional

IWGS (6) Miopenia N&o avaliada Baixo desempenho
fisico

JSH (29) Miopenia Dinapenia N&o avaliada

SSCWD (7) Miopenia N&o avaliada Baixo desempenho
fisico

AWGS, Asian Working group of Sarcopenia; ESPEN-SIG, European Society for Clinical Nutrition and
Metabolism-Special Interest Group; EWGSOP, European Working group on Sarcopenia in Older People; FNIH,
Foundation for the National Institutes of Health; IWGS, International Working group on Sarcopenia; JSH, Japan
Society of Hepatology; SSCWD, Society on Sarcopenia, Cachexia and Wasting Disorders

Atualmente as causas da sarcopenia sdo classificadas como sarcopenia

priméria e sarcopenia secundaria. Na sarcopenia primaria as alteracdes musculares
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estdo relacionadas apenas a idade, enquanto que na sarcopenia secundaria outros
fatores além do envelhecimento determinam as alteracbes musculares, como
atividade fisica inadequada, outras doencas agudas ou crbnicas e desnutricdo (3).
Entre as doencas, merece destaque a doenca renal crénica (DRC).

A DRC constitui atualmente um importante problema de salude publica em
todo o mundo. Tem elevada prevaléncia mundial, variando entre 10 a 16 % (10, 32),
e a incidéncia desta doenca tem aumentado ao longo dos ultimos anos, devido ao
aumento da prevaléncia das patologias cronicas ndo transmissiveis, como diabetes,
hipertenséo, obesidade, dislipidemias, além do aumento da expectativa de vida da
populacdo (10). No Brasil, estima-se que a prevaléncia e a incidéncia de DRC em
estagio terminal sejam de 405 e 144 pacientes por 1.000.000 de habitantes,
respectivamente (9).

Na DRC, mdltiplas alteragcbes metabdlicas e nutricionais contribuem para o
comprometimento muscular, predispondo assim os pacientes ao desenvolvimento da
sarcopenia (8). Dentre os fatores relacionados a etiologia da sarcopenia em
pacientes com DRC destaca-se a ingestdo proteica insuficiente levando a
desnutricdo, os efeitos catabodlicos do tratamento de hemodidlise, as disfuncdes
hormonais, o estresse oxidativo, os disturbios eletroliticos e a alteracao no estilo de
vida (33). Além disso, também pode haver diminuicdo da sintese muscular no meio
urémico (34).

A perda de massa e funcdo muscular comeca na quarta década de vida e 0s
declinios se aproximam de 50% na oitava década (17). Pacientes com doenca
cronica provavelmente experimentam perda de massa e fungdo muscular mais
acentuada e precoce do que em individuos que ndo tém doencas crénicas. Entre
pacientes com DRC, o declinio muscular associado a idade € mais intenso do que
entre individuos com funcéo renal normal (35). Desta forma, tem sido proposto que a
DRC avancada € uma condigdo associada a um processo de “envelhecimento
acelerado” (36).

E dificil descrever a prevaléncia exata da sarcopenia, pois determinar a
presenca dessa condicdo depende da definicdo aplicada e dos atributos individuais
da populacdo alvo. Quando utilizados os critérios diagnésticos do EWGSOP, a
prevaléncia geral varia de 1 a 29% (3), podendo ser ainda maior quando se analisa
idosos hospitalizados ou em reabilitagcdo (26). Ao revisar os resultados de estudos

em grande escala envolvendo 1000 ou mais participantes, estima-se que a taxa de
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prevaléncia esteja entre 6% e 12% (4), sendo entdo considerada a prevaléncia geral
de sarcopenia.

Apos a andlise de alguns estudos envolvendo pacientes com DRC percebe-se
que a proporcao de sarcopenia aumenta a medida que a funcéo renal se reduz (37).
A prevaléncia de sarcopenia em pacientes com DRC em estagio pré-didlise foi de
5,9% e 14% em dois pequenos estudos (8, 38). Ja em pacientes em hemodialise a
prevaléncia de sarcopenia relatada variou entre 3,6% e 63,3%, conforme tabela 3
(11-20).

Tabela 3 — Resumo dos principais artigos sobre a prevaléncia de sarcopenia em
pacientes com DRC em hemodiélise

Autor Ano Populacéo Prevaléncia

Kim et al. (11) 2014 95 pacientes, idade > 50 anos 33,7 %
Coréia

Isoyama et al. (12) 2014 330 pacientes, idade = 18 e < 75 anos 20 %
Suécia

Lamarca et al. (13) 2014 102 pacientes, idade > 60 anos 3,9-63,3 %
Brasil

Hotta et al. (14) 2015 33 pacientes, idade > 60 anos 42,2%
Japéo

Bataille et al. (15) 2016 111 pacientes, idade = 18 anos 31,5%
Franca

Ren et al. (16) 2016 131 pacientes, idade = 18 anos 13,7%
China

Kittiskulnam et al. (17) 2017 645 pacientes, idade = 18 anos 3,6-15,9%
Estados Unidos da América

Kim et al. (18) 2017 142 pacientes, idade = 18 anos 33,1%
Coréia do Sul

Giglio et al. (19) 2018 170 pacientes, idade > 60 anos 37%
Brasil

Yoowannakul et al. (20) 2018 600 pacientes, idade = 18 anos 8-55%
Reino Unido

DRC, doenga renal cronica

No estudo transversal de Kim et al. (11) a sarcopenia foi definida como um
declinio tanto na massa muscular quanto na forca, sendo utilizada a BIA e a for¢a de
preensdo manual como meétodos diagnodsticos e adotados os valores de corte
definidos pela EWGSOP. A média de idade foi de 63,9 £ 10 anos, sendo 57,2%

homens e com tempo médio de dialise superior a 5 anos. A pré-sarcopenia e a
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sarcopenia foram observadas em 9,5% e 33,7% da populagcdo, respectivamente,
sendo que a prevaléncia de sarcopenia foi de 37,0% em homens e de 29,3% em
mulheres.

No estudo de coorte prospectiva de Isoyama et al. (12) a sarcopenia também
foi definida de forma semelhante, porém foi utilizada a DXA para estimar a massa
muscular dos pacientes. A idade média foi ligeiramente menor, 53 + 13 anos, sendo
62% homens. Considerando que 20% dos pacientes apresentavam sarcopenia,
miopenia e dinapenia isoladamente foram observadas em 24% e 15% dos
pacientes, respectivamente.

Ja Lamarca et al. (13), em um estudo de coorte prospectiva multicéntrica com
uma populacdo de idosos brasileiros submetidos a hemodialise, analisaram a
prevaléncia de sarcopenia por 8 critérios diagndésticos diferentes, combinando a
avaliacdo de massa muscular (avaliada através de medidas antropométricas ou da
BIA) e funcdo muscular (avaliada através da forca de preensdo manual). Em uma
subamostra de 49 pacientes também foi realizada avaliacdo da massa muscular pela
DXA. A idade média foi de 70,7 £ 7 anos, sendo 73,5% homens e com tempo médio
de dialise de 2,25 anos. A prevaléncia de sarcopenia variou de 3,9% a 63,3%. Foi
encontrada uma menor prevaléncia de sarcopenia ao utilizar a BIA em comparacgao
com medidas antropométricas (respectivamente 13 versus 31%) ambos em
associacdo com a baixa forca de preensdo manual. Contudo, ao usar uma defini¢cao
nao convencional para miopenia pela BIA (menor que o percentil 20 de individuos
saudaveis), a prevaléncia subiu para 45%, destacando a importancia dos pontos de
corte adotados ao interpretar a prevaléncia da sarcopenia. Além disso, apenas
15,7% dos pacientes apresentavam sarcopenia por trés ou mais critérios
diagnésticos, sugerindo baixa concordancia entre os critérios.

No mesmo ano, 2014, Rosenberger et al. (39) publicaram resultados de um
estudo de coorte retrospectiva da Eslovaquia, com 748 pacientes com DRC em
hemodidlise e detectaram que 42,5% tinham indice de tecido magro menor que 10%
do valor normal. Como apenas foi avaliada a massa muscular, sem realizar
avaliacdo da fungdo muscular, ndo foi possivel classificar os pacientes com
sarcopenia ou nao.

Em 2015 foram publicados os resultados preliminares de um estudo realizado
no Japéao por Hotta et al. (14). Utilizando uma amostra de 33 pacientes idosos com

DRC em hemodialise, foi encontrada uma prevaléncia de 42,2% de sarcopenia.
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Estudos semelhantes ao realizado por Kim et al. (11) foram realizados por
Bataille et al. (15) e por Ren et al. (16). No estudo de Bataille et al. a mediana de
idade foi de 77,5 anos (intervalo interquartil 11Q: 70,8;84,8), sendo 58,6% homens e
com tempo médio de diadlise de 2,4 anos. A prevaléncia de sarcopenia foi 31,5%,
sendo que o diagnéstico nesta populacdo foi impulsionado principalmente pela
miopenia, porque a dinapenia foi encontrada na grande maioria dos pacientes. Ja no
estudo de Ren et al. a mediana de idade foi de 49,4 anos (11Q: 23;72), sendo 61,1%
homens e com tempo médio de didlise de 5,94 anos. A prevaléncia geral de
sarcopenia foi de 13,7% e quando estratificados por idade a prevaléncia de
sarcopenia foi de 18,0% em pacientes com idade entre 50 e 60 anos e 33,3% em
pacientes com idade acima de 60 anos.

No estudo de coorte de Kittiskulnam et al. (17), a sarcopenia foi definida apés
avaliacdo da massa muscular e da fungdo muscular, sendo utilizada a BIA, a forca
de preensdo manual e a velocidade da marcha como métodos diagnésticos. A idade
média foi de 56,7 £ 14,5 anos, sendo 58,6% homens e com tempo médio de didlise
de 2,8 anos. A prevaléncia de baixa massa muscular variou de 8,1 a 32,4%,
dependendo do método utilizado. Ja a prevaléncia de baixa forca muscular e de
baixo desempenho fisico foi de 29,9 e 34,5%, respectivamente. Tais achados
geraram uma prevaléncia de sarcopenia que variou de 3,6 a 15,9%. No mesmo ano,
um estudo menor, de autoria de Kim et al. (18), encontrou uma prevaléncia de
sarcopenia quase 2 a 10 vezes maior do que a encontrada por Kittiskulnam et al.
(16).

Recentemente, Giglio et al. (19) detectaram uma prevaléncia de sarcopenia
de 37% em estudo longitudinal observacional multicéntrico realizado em servicos de
hemodidalise do Brasil. A sarcopenia foi definida de acordo com os critérios definidos
pela EWGSOP, utilizando-se a DXA e a for¢ca de preensdo manual como métodos
de avaliagdo. A miopenia foi observada em 64% e a dinapenia em 52% dos
pacientes.

No estudo de Yoowannakul et al. (20) em uma populagdo multirracial a
sarcopenia foi definida de acordo com os critérios de 3 grupos de pesquisa (26-28),
citados na tabela 1, sendo eles o EWGSOP, o Foundation for the National Institutes
of Health (FNIH) e o Asian Working Group for Sarcopenia (AWGS). A média de
idade foi de 66,3 + 14,7 anos, sendo 62,2% homens e com tempo médio de didlise

de 2,6 anos. Quanto a raca, 48,5% eram brancos, 27,8% asiaticos e 24,8% negros.
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Mais pacientes asiaticos tiveram sarcopenia de acordo com todos os 3 critérios
(EWGSOP: 45% versus 25% versus 8%, p = 0,03; FNIH: 55 - 30% versus 25 - 15%
versus 8%, p < 0,005; AWGS: 45% versus 25% versus 8%, p = 0,03), mesmo nas
analises ajustadas para género e idade.

Pode-se perceber que ha uma consideravel variabilidade entre os estudos
quanto a prevaléncia de sarcopenia em pacientes com DRC em hemodidlise.
Heterogeneidade entre populacbes estudadas, como pais de origem, raca, faixas
etarias e duracdo da dialise provavelmente explicam algumas das variacdes
observadas. No entanto, as diferengas na definicdo e metodologia empregadas,
assim como diferentes pontos de corte aplicados, também podem ser uma
explicacdo pertinente.

Ademais, varios estudos tém demonstrado que a sarcopenia tem sido
relatada como um preditor de morte ou complicacdes, especialmente internacgdes,
em pacientes com DRC realizando hemodiélise como terapia renal substitutiva. A
avaliacdo da morbimortalidade de alguns destes estudos, anteriormente citados, séo

descritos a sequir:

e O estudo de Isoyama et al. (12) teve até 5 anos de acompanhamento e a
presenca de sarcopenia mostrou um aumento no risco de mortalidade (hazard
ratio (HR): 1,93; intervalo de confianca (IC) 95%: 1,01 - 3,71). Quando
analisado o risco de mortalidade isolado por cada componente da sarcopenia
(miopenia ou dinapenia) apenas individuos com dinapenia apresentaram risco
aumentado independentemente de suas reservas musculares serem
adequadas ou néo (HR: 1,98; IC95%: 1,01 - 3,87).

e O estudo de Bataille et al. (15) relatou que a taxa de mortalidade foi de 31,4%
no grupo com sarcopenia e 21,4% no grupo sem sarcopenia, mas essa
diferenca nao foi estatisticamente significativa, talvez devido a falta de poder
do estudo.

e O estudo de Ren et al. (16) evidenciou que, apés 1 ano de acompanhamento,
a taxa de mortalidade do grupo com sarcopenia foi de 11,1% e a analise de
sobrevida de Kaplan-Meier mostrou uma sobrevida em um ano de 88,9% em
pacientes com sarcopenia, que foi significativamente menor do que em

pacientes sem sarcopenia (p < 0,007).
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e O estudo de Kim et al. (18) acompanhou os pacientes por até 4,5 anos. Os
principais achados foram que a sarcopenia foi preditor significativo de morte
por todas as causas (HR: 6,99; 1C95%: 1,84 - 26,58; p = 0,004) e de eventos
cardiovasculares (HR: 4,33; 1C95%: 1,51 - 12,43; p = 0,006). Além disso, a
miopenia e a dinapenia associaram-se independentemente com a
mortalidade.

e O estudo de Giglio et al. (19) demonstrou 28,2% de Obitos e 45,9% dos
pacientes tiveram pelo menos um evento de hospitalizacdo apds 3 anos de
seguimento. A sarcopenia foi um preditor de mortalidade nesses pacientes
(HR: 2,09; IC95%: 1,05 - 4,20) e as curvas de Kaplan-Meier mostraram que a
presenca de sarcopenia foi associada a menor tempo livre de internagéo
assim como a reducdo da forca muscular. Corroborando esses achados, a
sarcopenia (risco relativo RR: 2,07; 1C95%: 1,48 - 2,88) e a reducao da forca
muscular (RR: 1,92; I1C95%: 1,38 - 2,57) foram associados a um maior risco
de hospitalizacdo, mesmo apds o ajuste da analise.

Em outro estudo de Kittiskulnam et al. (21), dos 645 pacientes acompanhados
por um periodo médio de acompanhamento de 1,9 anos, ocorreram 78 O&bitos
(12,1%). Pacientes com sarcopenia tiveram uma taxa de mortalidade
significativamente maior em comparacdo com aqueles sem sarcopenia. Entretanto,
na analise ajustada, a sarcopenia e a miopenia isoladamente (identificada por varios
meétodos de avaliacdo) ndo foram associadas a mortalidade. Por outro lado, a baixa
funcionalidade muscular foi associada com maior risco de mortalidade, mesmo apo6s
0 ajuste para potenciais fatores de confusdo: baixa preensdo manual (HR: 1,68;
IC95%: 1,01 - 2,79, p = 0,04) e baixa velocidade de marcha (HR: 2,25; 1C95%: 1,36 -
3,74, p =0,002).

Alguns estudos prospectivos observacionais menos recentes avaliaram 0s
desfechos negativos da baixa massa muscular e baixa funcionalidade muscular
(forca muscular e desempenho fisico) isoladamente, sem caracterizar a sarcopenia
propriamente dita, em pacientes com DRC em hemodialise. Carrero et al. (40), em
2008, publicaram estudo no qual avaliaram a associagdo de mortalidade com a
massa muscular em 221 pacientes em acompanhamento por até 6 anos. Atrofia
muscular moderada a grave foi associada com maior mortalidade (HR: 3,04; 1C95%:
1,61 - 5,71). Em 2012, Kohl et al. (41) publicaram estudo no qual avaliaram a
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associacdo da mortalidade com o teste de desempenho fisico em 52 pacientes em
acompanhamento por até 12 anos. A distancia percorrida no teste de caminhada de
seis minutos foi um preditor de sobrevida (HR: 0,53; 1C95%: 0,37 - 0,74 para cada
100 metros de incremento percorridos). Matsuzawa et al. (42), em 2014, publicaram
estudo no qual avaliaram a associacdo da mortalidade com teste de forgca muscular
em 190 pacientes com acompanhamento por até 7 anos. A forca extensora do joelho
< 40% foi fortemente associada a um maior risco de mortalidade (HR: 2,73; IC95%:
1,14-6,52). Em 2015, Kutner et al. (43) publicaram estudo no qual avaliaram a
associacdo da mortalidade com teste de desempenho fisico em 752 pacientes com
acompanhamento por até 3,3 anos. Razfes ajustadas de risco de mortalidade foram
2,17 (IC 95% 1,19 - 3,98) para os participantes com velocidade de marcha < 0,6m/s
e 6,93 (IC 95%, 4,01 - 11,96) para aqueles incapazes de andar, comparados com 0s
participantes com velocidade de marcha normal.

Em conjunto, todos esses estudos sugerem uma possivel interacdo entre
sarcopenia e maior risco de eventos como morte e hospitalizacdo. Embora a
miopenia isoladamente seja um componente central da sarcopenia, ela ndo € o
Unico determinante muscular, e a relacdo entre a perda da massa e da forca
muscular ndo é linear (3). Inclusive tem sido sugerido que a funcdo muscular
(especialmente a forca muscular) pode ser mais importante do que a massa
muscular ao avaliar sarcopenia, pois parece predizer melhor esses eventos do que a
miopenia isoladamente (12, 18-19, 23-25, 41-43).

Apesar do grande progresso que tem sido feito nos dltimos anos para uma
melhor compreensao da sarcopenia, nenhuma definicdo Unica para o diagndstico foi
universalmente adotada (44). Em resumo, a sarcopenia estd associada a
importantes desfechos clinicos negativos. Os achados aqui descritos sugerem que a
sarcopenia é uma condicao que determina progndéstico em pacientes com DRC em
hemodialise, devido a sua associacdo com a morbimortalidade nesta populacéo.
Sendo assim, a sarcopenia precisa ser considerada ndo s6 em pesquisas como
também na pratica clinica. A identificagdo e cuidado de pessoas em risco de ou com

sarcopenia pode evitar a pior evolucdo destes pacientes.
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6. METODOLOGIA

6.1 Delineamento

Estudo de coorte prospectivo com um periodo de acompanhamento de 12

meses.

6.2 Participantes

Pacientes portadores de doenca renal crénica submetidos a hemodialise no

Servico de Hemodialise do Hospital Universitario S&o Francisco de Paula (HUSFP).

6.2.1 Critérios de incluséo

e Ter idade superior ou igual a 18 anos;

e Estar em tratamento de hemodialise ha pelo menos 2 meses,

6.2.2 Critérios de exclusao

Seréo excluidos do estudo:
e Pacientes que apresentarem algum prejuizo da funcao cognitiva que

impossibilite a compreenséo e participacdo no estudo.

6.2.3 Tamanho amostral

O célculo amostral foi realizado no programa OpenEpi. Considerou-se um
poder de 80%. O servico de hemodialise do HUSFP atende cerca de 120 pacientes,
sendo a prevaléncia estimada de sarcopenia de 30% e a taxa de mortalidade
também em torno de 30%. Atribuindo-se erro aceitavel de 5 pontos percentuais e
nivel de confianga de 95% encontrou-se 88 como numero de pacientes necessario
para o estudo. Acrescentando-se 30% de perdas e recusas, estimou-se avaliar 115
pacientes. Sendo assim, todos o0s pacientes em atendimento no servigo,
preenchidos os critérios de inclusdo e exclusdo, serdo convidados a participar do

estudo.
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6.3 Procedimentos e Instrumentos

Os dados serao coletados através da realizacao de entrevista e testes com os
pacientes, previamente agendadas, ap0s seu consentimento de participacdo no
estudo, mediante a assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido,
durante suas visitas regulares para as sessdes de hemodialise e também atravées de
revisdo de prontuario. ApGs a avaliacdo inicial, os pacientes serdo reavaliados,

através da realizacdo de entrevista e testes, a cada seis meses.

6.3.1 Instrumentos
6.3.1.1 Caracteristicas da amostra e dados socioecondmicos

Serdo coletadas a partir de um questionario semiestruturado com informacées
como: data de nascimento, sexo, cor da pele, idade, estado civil, escolaridade e
profissdo. A avaliagdo econdmica dos participantes serad realizada através da
aplicacdo de uma escala de avaliacdo socioecondmica da Associacdo Brasileira de
Empresas de Pesquisa (ABEP, 2016), que se baseia no acumulo de bens materiais
e na escolaridade do chefe da familia. Estes critérios classificam as pessoas em
classes (A, B, C, D, ou E), a partir dos escores alcancados. A letra “A” refere-se a

classe socioeconbmica mais alta e “E” a mais baixa.

6.3.1.2 Dados clinicos

Informacdes sobre a DRC, tais como tempo de hemodidlise, outras
comorbidades, presenca de afeccdes e exames laboratoriais serdo coletadas
diretamente do prontuario do paciente. Também serd realizada a revisdo de
prontuario para avaliar a taxa de hospitalizacdo e de mortalidade no periodo de

acompanhamento.

6.3.1.3 Critérios diagndsticos para sarcopenia

Para o diagnostico de sarcopenia serdo avaliados: a massa muscular, a forca
muscular e o desempenho fisico. Serdo utilizados os critérios estabelecidos pelo

EWGSOP, onde pré-sarcopenia € a baixa massa muscular isoladamente,
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sarcopenia € a baixa massa muscular associada a baixa forgca muscular ou baixo
desempenho fisico, e sarcopenia grave € a alteracdo destes trés componentes
(massa muscular, forca muscular e desempenho fisico).

A avaliacdo da massa muscular sera avaliada através da afericdo da
circunferéncia da panturrilha. Para obtencdo da medida o individuo ficara
posicionado em pé com o0s pés afastados em média 20 cm e o peso distribuido
igualmente nas duas pernas. Com auxilio de uma fita inelastica sera verificado a
medida de maior proeminéncia da perna. Sera considerada adequada a
circunferéncia da panturrilna maior que 32 cm para as mulheres e maior que 33 cm
para os homens, definida como valor de corte para a populagéo brasileira por estudo

anterior (45). Também serd realizada estimativa da massa muscular através da BIA
de frequéncia Unica BIA QUANTUM® (RIL Systems) utilizando equacdo em

desenvolvimento para esta populacao.

A avaliagdo da forga muscular seré realizada através da avaliagdo da forga do
aperto de mao, obtida através de dinamometria manual e serdo utilizados pontos de
corte estabelecidos pelo EWGSOP, sendo considerados valores normais = 20 kgf. e
= 30 kgf. para mulheres e homens, respectivamente.

A avaliacdo do desempenho fisico sera realizada através do teste de
caminhada durante um percurso de quatro metros, no qual serd avaliada a
velocidade da marcha. Sera utilizado o ponto de corte de > 0,8 m/s para velocidade
normal de marcha, de acordo com a defini¢édo utilizada pela EWGSOP.

Todas as avaliacbes musculares serdo realizadas antes e apos as sessfes de
hemodialise do meio da semana. A avaliacao da for¢ca do aperto de méao e o teste de
caminhada serao realizados antes da sessao de hemodidlise, sendo que a afericdo
da circunferéncia da panturriilha e a BIA serdo realizadas apés a sessao de

hemodidlise.

6.4 Andlises de dados

Os dados serdo duplamente digitados no programa Epidata 3.1 e analise dos
dados sera feita através do programa STATA 14.0. ou versdo mais atual. Serdo

realizadas analises descritivas das variaveis, sendo as categoricas apresentadas
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através de suas frequéncias (relativa e absoluta) e as numéricas através das
medidas de tendéncia central que melhor se adequem as suas distribuicdes.

Para as andlises bivariadas, serdo utilizados os testes T ou Wilcoxon-Mann-
Whitney, também dependendo da distribuicAo das varidveis. Sera utlizada a
regressao logistica para avaliar os fatores determinantes de sarcopenia, controlada
para variaveis consideradas como de confusdo, a serem estabelecidas. Também
sera realizada a regressao logistica para verificar se a sarcopenia € um fator
determinante de mortalidade, apos controle para outras variaveis de risco. A
regressdo multivariada de Cox ir4 explorar os fatores determinantes de uma maior
mortalidade nestes pacientes. Para todos os testes sera considerado um nivel de

significancia de 95%, bicaudal.

6.5 Aspectos éticos

Todos os individuos que aceitarem participar deste estudo assinardo a um
termo de consentimento livre e esclarecido e, quando diagnosticados qualquer
transtorno, serdo encaminhados para tratamento. O estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa envolvendo seres humanos da Universidade Catélica de
Pelotas sob o protocolo de numero 1.652.941.

Nenhum dos métodos de avaliacdo utilizados neste estudo tem carater
invasivo ou acarreta algum maleficio ou risco ao paciente.

Sera fornecido aos pacientes um relatério quanto a sua composicao corporal
visando orientar medidas educativas para tratamento e prevencdo de sarcopenia na

populacdo em estudo.
6.7 Divulgagéao dos resultados

Os resultados do estudo seréo divulgados através dos meios de comunicagao
da cidade, assim como através de resumos e artigos cientificos a serem divulgados

em Congressos e revistas cientificas.

6.8 Cronograma

Segue abaixo o cronograma das etapas
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Etapas

2018

2019

Definig&o do tema

Reviséo bibliografica

Elaborac¢éo do projeto

Coleta de dados*

Qualificacéo do projeto

Processamento de dados

Andlise de dados

Elaboragéo do artigo

Submisséo do artigo

* Parte da coleta de dados foi realizada previamente

6.9 Orcamento

Este estudo sera realizado utilizando os equipamentos ja disponiveis na

instituicdo, de propriedade da equipe do estudo (bioimpedancia elétrica, fita

inelastica e dinambémetro manual), sem custos de utilizacdo. O material de consumo

a ser utilizado é descrito a seguir:

Iltem Quantidade Valor unitario Valor total

Papel sulfite A4 3 pacotes com R$ 14,00 R$ 42,00
1.000 unidades

Cartucho de tinta HP 60XL preta 2 pacotes, com | R$ 105,00 R$ 210,00
1 unidade

Envelope saco Kraft 2 pacotes com R$ 42,00 R$ 84,00
250 unidades

Etiqueta adesiva 20 pacotes com | R$ 3,00 R$ 60, 00
15 unidades

Total geral: R$ 396,00
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8. MODIFICACOES NO PROJETO ORIGINAL

Em 2019, o grupo europeu, agora intitulado EWGSOP2, publicou novas
definicdes para o diagnostico de sarcopenia. Como tinhamos dados disponiveis para
utilizar tanto a definicdo antiga quanto a nova definicdo, optamos por adicionar o
objetivo de comparar as duas definicbes com o risco de mortalidade e
hospitalizagdo. Como nenhuma definicdo Unica para o diagnostico foi
universalmente adotada, principalmente para a sarcopenia secundéria, optamos por
também incluir o objetivo de comparar a definicdo de sarcopenia secundaria (baixa
massa muscular) com o risco dos desfechos estudados.

A estimativa da massa muscular através da BIA de frequéncia Unica BIA
QUANTUM® (RJL Systems) ndo foi utilizada. As medices da BIA s&o influenciadas
pelo estado de hidratacdo do paciente, ndo sendo universalmente aceito seu uso
para avaliacdo da composicdo corporal de pacientes com DRC realizando

hemodidlise.
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Resumo

Introducéo: A doenca renal crénica (DRC) é um grave problema de saude publica e
€ uma das principais causas de sarcopenia secundaria. O objetivo deste estudo foi
avaliar a sarcopenia, utilizando as definicbes de sarcopenia propostas pelo
EWGSOP,010 € pelo EWGSOP,019 € de sarcopenia secundaria como fator de risco
para maior mortalidade e hospitalizagdo em pacientes com DRC submetidos a
hemodialise.

Métodos: Trata-se de uma coorte realizada com pacientes com DRC submetidos a
hemodialise. Para o diagnostico de sarcopenia foram utilizadas trés definicbes: as do
European Working Group on Sarcopenia in Older People (EWGSOP) — EWGSOP 2010
e EWGSOP,9 — € a de sarcopenia secundaria (baixa massa muscular). Os
componentes diagnoésticos avaliados foram massa muscular, forca muscular e
desempenho fisico. As associacBes foram investigadas a partir de regressdes de
Cox com ajuste para possiveis fatores de confusao.

Resultados: A amostra final foi composta por 127 pacientes. Ap6s uma mediana de
23,5 meses (11Q: 14,9;29,0) de acompanhamento, 36 pacientes evoluiram para 6bito
(28,3%) e 89 hospitalizaram pelo menos uma vez (70,1%) durante o periodo do
estudo. As avaliacbes individuais da forca muscular e do desempenho fisico
parecem estar associadas a um maior risco de mortalidade quando comparados
com a massa muscular. Os pacientes diagnosticados com sarcopenia tanto pelo
EWGSOP,010 quanto pelo EWGSOP,;9 tiveram um risco significativamente maior de
evoluir para 6bito (risco 2,88 vezes maior por ambos os critérios, p=0,004). Ja pela
definicdo de sarcopenia secundaria, o risco de mortalidade na analise ajustada nédo
apresentou significancia estatistica. Tanto as alteragbes dos componentes de
avaliacdo muscular isoladamente quanto a sarcopenia (independentemente da
definicdo utilizada ou do estagio) nado identificaram maior risco de hospitalizacédo
neste grupo de pacientes.

Conclusado: Os achados aqui descritos sugerem que as alteracdes musculares
ocorrem em elevada frequéncia em pacientes com DRC em hemodialise. Além
disso, a baixa forca muscular, o baixo desempenho fisico e a sarcopenia,
diagnosticada através de critérios combinados como EWGSOP 2010 € EWGSOP 19,

determinam pior prognostico nesta populacdo, associados com maior mortalidade.
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Sendo assim, intervencdes efetivas para prevencao da sarcopenia podem diminuir o
risco de mortalidade entre pacientes com DRC.

Palavras-chave: sarcopenia, doenca renal cronica em estagio terminal,
hemodialise, mortalidade, hospitalizacao.
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Abstract

Introduction: Chronic kidney disease (CKD) is a serious public health problem and
IS a major cause of secondary sarcopenia. The aim of the study was to evaluate
sarcopenia using the definitions of primary sarcopenia proposed by EWGSOP 010
and EWGSOP20;9 and secondary sarcopenia as a risk factor for higher mortality and
hospitalization in patients with CKD undergoing hemodialysis.

Methods: This is a cohort of patients with CKD on hemodialysis. For the diagnosis of
sarcopenia three definitions were used: those of the European Working Group on
Sarcopenia in Older People (EWGSOP) - EWGSOP 010 and EWGSOP,;9 - and that
of secondary sarcopenia. The diagnostic components evaluated were muscle mass,
muscle strength and physical performance. Associations were investigated from Cox
regressions with adjustment for possible confounders.

Results: The final sample consisted of 127 patients. After a median of 23,5 months
(1Q: 14,9;29,0) of follow-up, 36 died (28.3%) and 89 hospitalized at least once
(70.1%) during the study period. Individual assessment of muscle strength and
physical performance are associated with a higher risk of mortality in patients with
sarcopenia compared with muscle mass. Patients diagnosed with sarcopenia by both
EWGSOP,010 and EWGSOP,019 had a significantly higher risk of death (risk 2.88
times higher by both criteria, p = 0.004). By the definition of secondary sarcopenia,
the risk of mortality in the adjusted analysis was not statistically significant. Changes
in muscle assessment components alone and sarcopenia (regardless of the definition
used or stage) did not identify a higher risk of hospitalization in this group of patients.
Conclusion: The findings described here suggest that muscle changes occur in high
frequency in patients with CKD on hemodialysis. In addition, low muscle strength,
poor physical performance and sarcopenia diagnosed by combined criteria such as
EWGSOP,010 and EWGSOP,q9, determine worse prognosis in this population,
associated with a higher mortality. Thus, effective interventions to prevent sarcopenia
may decrease the risk of mortality among patients with CKD.

Keywords: sarcopenia, end-stage chronic kidney disease, hemodialysis, mortality,

hospitalization
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Introducéao

O termo sarcopenia foi utilizado pela primeira vez como um conceito
patolégico em 1989 por Irwin Rosenberg, na ocasido limitando-se a perda de massa
muscular relacionada a idade, e, portanto, restrita a um subgrupo de individuos - os
idosos. (1). No presente, sabe-se que a sarcopenia também pode ser secundaria a
doencas (2-3). Na doenca renal crénica (DRC), multiplas alteragbes metabdlicas e
nutricionais contribuem para o comprometimento muscular, predispondo assim 0s
pacientes ao desenvolvimento da sarcopenia independentemente da idade (4).

Apos a andlise de alguns estudos envolvendo pacientes com DRC percebe-se
que a propor¢cdo de sarcopenia aumenta a medida que a funcao renal se reduz e,
entdo, em pacientes com DRC terminal o comprometimento muscular € ainda mais
significativo (5-9). Evidéncias crescentes sugerem que a sarcopenia esta
relacionada a desfechos clinicos adversos e tem sido relatada como um preditor de
morte e complicacdes em pacientes com DRC terminal especialmente naqueles em
terapia renal substitutiva como a hemodialise (10-15).

Apesar do grande progresso que tem sido feito nos uUltimos anos para uma
melhor compreensdo da sarcopenia, ha uma consideravel variabilidade entre os
estudos quanto a prevaléncia de sarcopenia e sua relacdo a desfechos clinicos
adversos, mesmo dentro de uma populacéo especifica como os pacientes com DRC
em hemodialise (16-17). Heterogeneidade entre popula¢es estudadas, como pais
de origem, raca, faixas etarias e duracdo da terapia de substituicdo renal,
provavelmente explicam algumas das variacdes observadas. No entanto, a utilizacédo
de diferentes definicbes para o diagnéstico de sarcopenia e métodos para sua
identificacdo podem ser algumas das explicacbes mais pertinentes.

Para a sarcopenia primaria (associada ao envelhecimento), existem diversas
definicbes propostas por varias sociedades (2-3, 18-22), sendo a mais utilizada a do
European Working Group on Sarcopenia in Older People — EWGSOP. Este grupo,
em 2010, publicou um consenso sobre sarcopenia (EWGSOP210), sendo que a
definicdo original de Rosenberg (1) foi expandida para incorporar a nogcao de
diminuicdo da funcdo muscular (forga muscular e desempenho fisico) além da
massa muscular. Assim, definiu pré-sarcopenia como a baixa massa muscular

isoladamente, sarcopenia como a baixa massa muscular associada a baixa forca
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muscular ou baixo desempenho fisico, e sarcopenia grave quando o individuo
apresenta estes trés componentes comprometidos (2).

Em 2019, o grupo europeu, agora intitulado EWGSOP2, publicou novas
definicbes para sarcopenia. Nesta revisdo, a forca muscular foi considerada o
principal determinante diagnostico, assumindo o papel anteriormente atribuido a
massa muscular. O consenso da EWGSOP2 (EWGSOP3019) definiu como provavel
sarcopenia a presenca da baixa forca muscular isoladamente, sendo necessaria a
combinacéo da baixa forca muscular e baixa massa muscular para a confirmacéo da
sarcopenia. A avaliacdo do desempenho fisico tornou-se dispensavel para a
definicdo do diagndstico, mas necessaria para definir sua gravidade (3).

Embora as definicdes de sarcopenia do EWGSOP 010 € EWGSOP20;9 tenham
sido confeccionadas para sarcopenia primaria, muitos estudos avaliando sarcopenia
secundaria a DRC acabam utilizando-se dessas definicdes. J& outros estudos,
especialmente aqueles relacionados a pacientes com cancer, populacdo onde a
sarcopenia secundaria € mais estudada, utilizam apenas a massa muscular para
diagnoéstico de sarcopenia (23). Ou seja, a sarcopenia secundaria é caracterizada
quando h& baixa massa muscular e, obviamente, apresentam maior risco de
desfechos adversos quando esta se associa a baixa funcionalidade (baixa massa
muscular associada a baixa forgca muscular e/ou baixo desempenho fisico). De fato,
nenhuma definicdo Unica para o diagnoéstico foi universalmente adotada,
principalmente para a sarcopenia secundaria.

E de suma importancia a realizacio de estudos que investiguem a sarcopenia
na DRC e h& um limitado nimero de publicacdes nesta tematica para a populacéo
brasileira, especialmente quando relacionados a pacientes em hemodialise. Diante
disso, este estudo tem como objetivo avaliar a sarcopenia, utilizando as definicbes
de sarcopenia propostas pelo EWGSOP;010 € pelo EWGSOP,19 € de sarcopenia
secundaria (baixa massa muscular) como fator de risco para maior mortalidade e
hospitalizacdo em pacientes com DRC submetidos a hemodialise. Também tem
como objetivo avaliar a relagdo entre os componentes individuais da sarcopenia
(massa muscular, forca muscular e desempenho fisico) e os desfechos na

populacao estudada.
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Métodos

Foi realizado um estudo longitudinal com um periodo de acompanhamento de
pelo menos 15 meses em pacientes portadores de DRC submetidos a hemodidlise
no Servico de Hemodialise do Hospital Universitario Sdo Francisco de Paula
(HUSFP), situado em uma cidade localizada no sul do Brasil. Foram incluidos todos
0s pacientes com idade superior ou igual a 18 anos e que estavam em tratamento
de hemodialise ha pelo menos dois meses. Pacientes com algum prejuizo da funcao
cognitiva que impossibilitasse a compreensdo e participacdo no estudo foram
excluidos.

Os dados da avaliacéao inicial foram coletados de janeiro de 2017 a junho de
2018 por meio de entrevistas e testes com 0s pacientes, apds consentimento em
participar do estudo. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
envolvendo seres humanos da Universidade Catdlica de Pelotas sob o numero de
protocolo 1.652.941.

As caracteristicas da amostra e os dados socioecondmicos foram coletados a
partir de um questionario padronizado contendo informacdes como: idade, sexo, cor
da pele e estado civil. A avaliacdo econémica dos participantes foi realizada atraves
da escala da Associacdo Brasileira de Empresas de Pesquisa (ABEP, 2016), que se
baseia no acumulo de bens materiais e na escolaridade do chefe da familia. De
acordo com essa avaliacdo, os individuos podem ser estratificados em cinco
classificacbes econdmicas, em ordem decrescente de A a E, em que A refere-se a
classificacdo mais alta e E a mais baixa. Informacées como indice de massa
corporal (IMC), outras comorbidades como hipertensdo arterial sistémica (HAS),
diabetes mellitus (DM), insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) e doenc¢a pulmonar
obstrutiva crénica (DPOC), presenca de infeccdo pelos virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), virus da hepatite B (HBV) e virus da hepatite C (HCV) além do tempo
de hemodialise, foram coletadas diretamente do prontuario do paciente.

A massa muscular, a forca muscular e o desempenho fisico foram avaliados
para o diagnostico de sarcopenia. As definicdes de sarcopenia utilizadas neste
estudo encontram-se no quadro 1 (2-3, 23). De acordo com EWGSOP10, 0
diagnéstico de sarcopenia depende da presenca de baixa massa muscular
associada a baixa forca muscular ou baixo desempenho fisico. Ja de acordo com

EWGSOP,019, 0 diagnéstico de sarcopenia depende da presenca de baixa forca
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muscular associada a baixa massa muscular. A sarcopenia secundaria foi definida
como a presenca de baixa massa muscular associada a DRC.

A massa muscular foi avaliada através da afericdo da circunferéncia da
panturrilha (CP). Foram realizadas quatro medidas na regido de maior circunferéncia
(duas em cada perna, alternadamente). Os individuos foram considerados como
tendo baixa massa muscular se a maior das medidas da CP fosse menor ou igual a
32 cm para as mulheres e menor ou igual a 33 cm para os homens, definida como
valor de corte para a populacéo brasileira por estudo anterior realizado nesta cidade
(24).

A forgca muscular foi avaliada através da for¢a de preensdo manual, obtida por
meio da dinamometria manual (Jamar®, Simmons Preston, Canada). Seis medidas
foram obtidas para cada paciente (trés em cada mao, alternadamente) sendo
considerado o maior valor atingido. Para a definicdo de sarcopenia do EWGSOP 210
a forca muscular foi considerada baixa na presenca de valores de preensao manual
menor que 30 kg ou menor que 20 kg (homens e mulheres, respectivamente) (2). Ja
para a definicdo de sarcopenia do EWGSOP;,09 a forca muscular foi considerada
baixa na presenca de valores de preensdo manual menor que 30 kg ou menor que
16 kg (homens e mulheres, respectivamente) (3). Estes Ultimos valores de corte
referem-se a populacdo jovem da mesma cidade, utilizando-se dois e meio desvios
padrées abaixo da média (25).

O desempenho fisico foi avaliado através do teste de caminhada durante um
percurso em linha reta de quatro metros, no qual foi examinada a velocidade da
marcha. O teste foi realizado duas vezes e a velocidade mais rapida foi escolhida. O
desempenho fisico foi considerado baixo quando a velocidade da marcha foi menor
que 0,8 m/s (2-3).

Todas as avaliagbes musculares foram realizadas antes e apds as sessdes
de hemodidlise do meio da semana. A avaliacdo da forca de preensdo manual e da
velocidade da marcha foi realizada antes da sessédo de hemodialise e a medida da
CP foi realizada ap0s a sessdo de hemodialise.

Os pacientes foram avaliados e acompanhados até o Obito, transplante ou
final de acompanhamento. Neste periodo também foram coletadas informacdes
quanto as hospitaliza¢des ocorridas durante o estudo.

Os dados foram duplamente digitados no programa Epidata 3.1 e analisados

através do programa STATA 15.0. Foram realizadas analises descritivas das
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variaveis, sendo as categoricas apresentadas através de suas frequéncias (relativa e
absoluta) e as numéricas através das medidas de tendéncia central que melhor se
adequaram as suas distribuicdes. O teste de Qui-quadrado de Pearson e a analise
de variancia foram utilizados para identificar os fatores associados com a
mortalidade e hospitalizagdo. A regressao de Cox foi utilizada para determinar o
efeito das diversas definicbes diagndsticas de sarcopenia e seus componentes no
risco de morte e de hospitalizacdo (pelo menos uma vez durante o periodo
estudado), apdés o controle dos fatores de confusédo identificados na analise
bivariada (p<0,20). As curvas de sobrevivéncia foram construidas pelo método de
Kaplan-Meier e avaliadas pelo teste de log-rank, sendo usadas para representar as
taxas de mortalidade de acordo com as definicdes de sarcopenia (EWGSOP 00,
EWGSOP,019 € sarcopenia secundaria) e também de acordo com as avaliacdes dos
componentes individuais da sarcopenia (massa muscular, forca e desempenho).
Para todos os testes, um valor de p <0,05 foi considerado estatisticamente

significativo.
Resultados

Inicialmente, 139 pacientes preencheram os critérios de inclusdo do estudo,
porém trés pacientes recusaram participar e entdo foram incluidos 136 pacientes
(amostra total) no estudo. Desses, 127 pacientes realizaram os trés testes que
compdem o diagnostico de sarcopenia (medida da CP, forca de preensdo manual e
velocidade da marcha). Sendo assim, para que fosse possivel a comparacéo entre
as trés definicdbes de sarcopenia, estes 127 pacientes compreenderam a amostra
final deste estudo.

Na tabela 1, estdo descritas as caracteristicas gerais da amostra analisada
nesse estudo. A maioria dos pacientes era do sexo masculino (56,6%), adultos com
idade inferior a 60 anos (59,8%) e com a cor da pele branca (65,3%). Do total de
pacientes, 51,6% viviam sem companheiro e apenas 8,4% encontrava-se na
classificagdo econémica A/B. A maioria (51,2%) dos pacientes apresentavam IMC =
25 kg/m?, sendo 37,4% com IMC 25 a 29,9 kg/m? e 13,8% com IMC = 30 kg/m?%. Em
relacdo a presenca de comorbidades, a maioria possuia HAS (62,2%) e as
prevaléncias encontradas de DM, ICC e DPOC foram de 30,7%, 21,3% e 8,7%,
respectivamente. Apenas 2,4%, 0,8% e 9,5% tinham infec¢do por HIV, HBV e HCV,
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respectivamente. A mediana do tempo prévio de realizacdo de hemodidlise foi de
30,7 meses (intervalo interquartil - 11Q: 9,8;59,8). Do ponto de vista estatistico, ndo
foi encontrada nenhuma diferenca entre a amostra final e 0s nove pacientes que néo
realizaram os trés testes que compdem o diagnodstico de sarcopenia (medida da CP,
forca de preenséo manual e velocidade da marcha).

Os pacientes foram acompanhados por uma mediana de 23,5 meses (lIQ:
14,9;29,0). Entre os 127 pacientes que realizaram os trés testes para o diagndstico
de sarcopenia, 36 evoluiram para 6bito (28,3%), 89 hospitalizaram pelo menos uma
vez (70,1%) e oito foram submetidos a transplante renal (6,3%) durante o periodo do
estudo. Entre os nove pacientes que nao realizaram os trés testes que compdem o
diagnéstico de sarcopenia, cinco evoluiram para Obito (55,6%) e todos
hospitalizaram pelo menos uma vez durante o periodo do estudo.

Na tabela 2 sdo descritos os valores médios dos pacientes para medida da
CP, forca de preensdo manual, e velocidade da marcha, de acordo com o sexo. A
CP média foi de 35,0 £ 4,3 cm e 34,1 + 4,4 cm, respectivamente, nos homens e
mulheres. A forca de preensdo manual média foi de 26,4 + 10,2 kg nos homens e
16,5 + 7,8 kg nas mulheres. A velocidade da marcha média foi de 1,08 £ 0,38 m/s e
1,0 £ 0,35 m/s, respectivamente, nos homens e mulheres. Apenas a forgca de
preensdo manual apresentou valores significativamente diferentes entre homens e
mulheres (p = 0,037).

As prevaléncias de baixa massa muscular, baixa forca muscular e baixo
desempenho fisico sdo descritas na tabela 3. A maioria dos pacientes apresentava
baixa forca muscular, independente do critério utilizado. O percentual de Obitos foi
significativamente maior entre 0s pacientes que apresentavam baixa massa
muscular (41,7%), baixa forca muscular (39,8% e 44,1% - utilizando,
respectivamente, os valores de corte propostos pelo EWGSOP,p10 € EWGSOP9) €
baixo desempenho fisico (53,7%), quando comparados aos pacientes sem as
respectivas caracteristicas.

A figura 1 mostra a taxa de sobrevivéncia dos pacientes de acordo com a
presenca de alteracbes nas avaliagdes dos componentes individuais da sarcopenia
(massa muscular, forca muscular e desempenho fisico). Nota-se uma sobrevivéncia
significativamente menor entre aqueles pacientes que apresentavam baixa massa
muscular, baixa forca muscular e baixo desempenho fisico. A mediana de tempo de

sobrevivéncia foi de 20,1 meses entre 0s pacientes com baixa massa muscular,
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23,3, e 22,9 meses entre 0os pacientes com baixa forca muscular (utilizando os
valores de corte propostos pelo EWGSOP,p10 € EWGSOP,9, respectivamente) e
20,9 meses entre os pacientes com baixo desempenho fisico. Estes valores foram
significativamente menores do que o0s encontrados nos pacientes sem as
respectivas caracteristicas, sendo a mediana de tempo de sobrevivéncia superior a
28 meses.

Ainda na tabela 3 encontram-se descritas as analises bruta e ajustada para o
risco de mortalidade de acordo com os componentes diagndsticos de sarcopenia. Na
regressao simples de Cox foram identificados que a idade, e a presenca de DM,
ICC, HIV e HCV poderiam ser considerados fatores de confusédo para mortalidade, e,
desta forma, a andlise foi ajustada para estes fatores. Embora na analise bruta
existisse risco de mortalidade isolado por cada componente da sarcopenia, na
andlise ajustada apenas a baixa forca muscular (independentemente do valor de
corte utilizado para definicdo) e o baixo desempenho fisico mantiveram-se como
fatores de risco significativamente maiores para mortalidade entre os pacientes
estudados.

A prevaléncia de sarcopenia pela definicAo do EWGSOP 010, do0 EWGSOP 2019,
e de sarcopenia secundaria foi de 31,5%, 26,8% e 37,8%, respectivamente (tabela
4). As prevaléncias de cada estagio de sarcopenia pelos critérios do EWGSOP 010 €
do EWGSOP,0;9 também se encontram descritas na tabela 4. O percentual de 6bitos
nos pacientes com sarcopenia foi significativamente maior, independente da
definicdo utilizada para o diagnéstico, sendo 50%, 52,9% e 41,7% quando
classificados pelas definicbes do EWGSOP20 do EWGSOP4019 € de sarcopenia
secundaria, respectivamente. De acordo com os estagios do EWGSOPy019, 0
percentual de 6bitos nos pacientes com sarcopenia foi de 28,6% e com sarcopenia
grave 73,7%. Nenhum paciente com pré-sarcopenia evoluiu para 6bito. Ja de acordo
os estagios do EWGSOP,s,9, 0 percentual de ébitos nos pacientes com provavel
sarcopenia, sarcopenia e sarcopenia grave foi de 35,3%, 31,3% e 72,2%,
respectivamente.

A figura 2 mostra a taxa de sobrevivéncia dos pacientes de acordo com as
definicbes de sarcopenia do EWGSOPy10 € EWGSOP,9 (por estagios) e
sarcopenia secundaria conforme o tempo. Pode-se observar uma sobrevivéncia
significativamente menor entre aqueles pacientes classificados com sarcopenia

grave pelas definicbes do EWGSOP2010 € do EWGSOP,;9 € também classificados



57

com sarcopenia utilizando-se a definicAo de sarcopenia secundaria quando
comparados a aqueles sem sarcopenia. A mediana de tempo de sobrevivéncia foi de
8,5 meses entre os pacientes classificados com sarcopenia grave pelo EWGSOP 210
e 8,4 meses entre os pacientes classificados com sarcopenia grave pelo
EWGSOP,010 € de mais de 24 meses entre 0s pacientes com outros estagios por
ambas as definicbes. Entre os pacientes classificados com sarcopenia utilizando-se
a definicdo de sarcopenia secundaria, a mediana de tempo de sobrevivéncia foi de
20,1 meses e entre 0os pacientes classificados sem sarcopenia por essa mesma
definicdo a mediana foi de 28,0 meses.

Na tabela 4, apresentam-se também os resultados da regressdo de Cox
simples e ajustada. A regressdo de Cox simples demonstrou haver um risco
significativamente maior de mortalidade entre os pacientes diagnosticados com
sarcopenia por todas as definicbes, variando de um risco 2,48 (IC95%: 1,28;4,79)
vezes maior quando utilizada definicdo de sarcopenia secundéria a 3,94 (1C95%:
2,05;7,61) com a definicdo do EWGSOP,9. Mesmo apds o ajuste da analise, 0s
pacientes diagnosticados com sarcopenia tanto pelo EWGSOP,0 quanto pelo
EWGSOP,019 mantiveram um risco significativamente maior de evoluir para oObito
(risco 2,88 vezes maior por ambos os critérios, p=0,004). Utilizando apenas a baixa
massa muscular (sarcopenia secundaria) como definicdo, ndo foi encontrado risco
significativo para mortalidade apos a andlise ajustada. Pelos estagios de sarcopenia
do EWGSOP200 € EWGSOP,019, apés a andlise ajustada, apenas 0s pacientes
identificados com sarcopenia grave apresentaram risco significativamente maior de
mortalidade (HR=4,37 IC95%: 1,86;10,26 para EWGSOPy0 € HR=11,33 1C95%:
3,25;39,57 para EWGSOP0;9).

Quanto os resultados tendo como desfecho a hospitalizacdo, tanto as
alteracbes dos componentes de avaliagdo muscular isoladamente quanto a
sarcopenia (independentemente da definicdo utilizada ou do estagio) nao

identificaram maior risco de hospitalizacao neste grupo de pacientes (tabelas 5 e 6).

Discussao

N&o ha uniformidade quanto ao diagnostico de sarcopenia em pacientes com
DRC realizando hemodiélise. A utilizacao de diferentes definicbes para o diagnostico

de sarcopenia e também de diversos métodos para sua identificagdo pode dificultar
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a comparacao de resultados entre estudos. Até onde sabemos, este foi o primeiro
estudo a analisar simultaneamente as definicdes de sarcopenia do EWGSOP 30, do
EWGSOP,019 € de sarcopenia secundaria quanto a mortalidade e a hospitalizacéo
nestes pacientes.

Apesar das diferengas que existem entre as definicbes para o diagnostico de
sarcopenia, neste estudo demonstramos que a sarcopenia (pela definicdo do
EWGSOP,010, do EWGSOP,019 € de sarcopenia secundaria) esteve associada a
maior mortalidade. O mesmo também ocorreu quando avaliamos 0s componentes
de avaliacdo muscular isoladamente. No entanto, apds o ajuste da andlise para os
possiveis fatores de confusdo, percebeu-se que apenas as definicbes de sarcopenia
do EWGSOP2010 € do EWGSOP,019 € as avaliacfes individuais da forca muscular e
do desempenho fisico conseguiram identificar o paciente de maior risco para
mortalidade em curto prazo nesta populagao.

A sarcopenia secundaria € especialmente estudada em pacientes com
cancer, sendo que nesta populacdo ja foi comprovado que apenas baixa massa
muscular, geralmente identificada pela tomografia computadorizada (TC), é
suficiente para determinar desfechos clinicos adversos nesta populagdo (23). Em
nosso estudo a baixa massa muscular n&o identificou maior risco de mortalidade nos
pacientes com DRC em hemodialise. Desta forma, parece que a associacdo da
baixa massa muscular com maior risco pode depender da metodologia utilizada para
sua avaliacdo. Nos pacientes com DRC existe uma dificuldade de avaliacdo da
massa muscular, devido a presenca de distirbios hidricos. Tanto a absorciometria
por dupla emisséo de raios-X quanto a bioimpedancia elétrica, métodos usualmente
utilizados para avaliacdo de massa muscular, sdo influenciados pelo estado de
hidratacdo, ndo sendo universalmente aceito seu uso para avaliagdo da composicao
corporal de pacientes com DRC realizando hemodidlise (34). Por outro lado, a TC é
um exame de conveniéncia, ndo se justificando seu uso neste grupo de pacientes. A
opcdo de realizar a avaliagho da massa muscular através de uma medida
antropométrica, a CP foi por ser um método universalmente disponivel, pratico e
barato de ser realizado, aléem de adequadamente relacionado ao padréo-ouro,
especialmente quando considerados pontos de corte especificos para a populacao
local, como foi utilizado neste estudo (32-33).

Alguns estudos ja demonstraram o efeito progndstico adverso da baixa massa

muscular em pacientes com DRC em hemodialise: Huang et al. (14) detectaram que



59

a baixa massa muscular estava associada a maior risco de morte e Kim et al. (11) e
Carrero et al. (26) também encontraram que a baixa massa muscular associou-se de
forma independentemente com a mortalidade. Entretanto, outros estudos ja haviam
sugerido que a forgca muscular e o desempenho fisico podem ser mais importantes
gue a massa muscular na avaliacdo da sarcopenia nos pacientes com DRC em
hemodialise (12-13, 27), concordando com o resultado que encontramos.

Uma recente metanalise de estudos de coorte prospectivos demonstrou que a
baixa forca muscular isoladamente foi significativamente associada ao aumento do
risco de mortalidade em pacientes com DRC em dialise (28). Kittiskulnam et al. (13)
detectaram que, além da baixa forgca muscular, o baixo desempenho fisico
(caracterizado pela baixa velocidade da marcha) foi significativamente associado a
mortalidade em pacientes com DRC submetidos a hemodidlise. Apesar de este
estudo ter avaliado a fungdo muscular de forma completa (forca muscular e
desempenho fisico), a maioria dos estudos sobre sarcopenia em pacientes com
DRC acaba por ndo avaliar o desempenho fisico. Alguns estudos prospectivos
observacionais menos recentes em pacientes com DRC em hemodialise avaliaram
os desfechos de cada componente diagnéstico de sarcopenia isoladamente, sem
caracterizar a sarcopenia propriamente dita. Em 2012, Kohl et al. (30) publicaram um
estudo no qual avaliaram a associagdo da mortalidade com o teste de desempenho
fisico em 52 pacientes em acompanhamento por até 12 anos. A distancia percorrida
no teste de caminhada de seis minutos foi um preditor de sobrevida, diminuindo
significativamente em 47% o risco de mortalidade para cada 100 metros de
incremento percorridos. Em 2015, Kutner et al. (31) publicaram estudo no qual
avaliaram a associacdo da mortalidade com teste de desempenho fisico em 752
pacientes com acompanhamento por até 3,3 anos. ApOs 0 ajuste para fatores de
confusdo, o risco de mortalidade permaneceu duas vezes maior para O0S
participantes com velocidade de marcha < 0,6m/s e quase sete vezes maior para
agueles incapazes de andar, comparados com os participantes com velocidade de
marcha normal. Em nosso estudo, apesar de termos considerado como baixo
desempenho fisico a velocidade de marcha < 0,8 m/s, encontramos um risco de
mortalidade ainda maior, de mais de trés vezes.

Giglio et al. (12), em estudo longitudinal observacional multicéntrico realizado
em servicos de hemodidlise do Brasil, diagnosticaram sarcopenia de acordo com 0s

critérios definidos pela EWGSOP0 (porém sem avaliar desempenho fisico) e
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demonstraram que ocorreram 28,2% de O6bitos nos pacientes com sarcopenia
durante 36 meses de acompanhamento. A sarcopenia foi um preditor de maior
mortalidade nesses pacientes, aumentando o risco em mais de duas vezes. Outro
estudo realizado em pacientes com DRC em hemodialise, acompanhados por até
4,5 anos, demonstrou que a sarcopenia (caracterizada por baixa forca muscular
associada a baixa massa muscular) aumentou em quase sete vezes o risco de 0Obito
(11). Assim, percebe-se que nossos resultados quanto a mortalidade estdo de
acordo com estes e outros estudos prévios realizados, embora nosso tempo de
acompanhamento tenha sido menor e termos utlizado a avaliacdo dos trés
componentes da sarcopenia (11-13, 15, 28).

Nosso estudo diverge de alguns autores (12,14) quanto a associacdo da
sarcopenia e seus componentes com um maior risco de hospitalizacdo. Nenhum dos
componentes individuais da sarcopenia (massa muscular, forca muscular e
desempenho fisico) mostrou-se preditor do risco de hospitalizacdo. Além disso, a
sarcopenia (independentemente da definicdo utilizada ou do estagio) ndo foi capaz
de prever um maior risco de hospitalizacdo. E importante destacar que mais de 70%
dos pacientes em nosso estudo hospitalizaram pelo menos uma vez no periodo de
acompanhamento. Este fato pode ter influenciado as andlises de risco de
hospitalizagdo, tornando nossa amostra sem poder para demonstrar esta
associacdo. Ademais, como hospitalizacdo € um desfecho que ocorre em curto
prazo, provavelmente as comorbidades determinam maior risco de hospitalizacdo do
que a prépria sarcopenia e seus componentes individuais.

Nosso estudo tem algumas limitacdes, e uma delas esta relacionada a
avaliacdo da massa muscular através de uma medida antropométrica, a CP,
anteriormente ja justificada. Outra limitagcdo do nosso estudo é a exclusdo de 12,2%
dos ébitos e 9,2% das hospitalizacdes, devido a impossibilidade de realizar todas as
trés avaliacdes diagndsticas. Tal fato pode ter resultado em menor poder estatistico
para estabelecer as associacdes estudadas, além de uma possivel reducdo na
magnitude da associagdo entre sarcopenia e mortalidade.

Os pontos fortes do presente estudo também devem ser notados.
Apresentamos dados de uma bem caracterizada populacéo, pacientes com DRC em
hemodidlise, utilizando uma ampla faixa etaria. Além disso, os desfechos eram
sélidos e utilizaram-se pontos de corte especificos para a populagéo local, tanto para

avaliacdo da massa quanto da forca muscular. Concentramos avaliagbes
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musculares no uso de métodos faceis de usar rotineiramente nesta populacdo. As
evidéncias fornecidas por este estudo apoiam a avaliagdo muscular de todos o0s
pacientes em hemodialise, objetivando identificar pacientes de maior risco para a
mortalidade. Isto pode ser realizado utilizando métodos simples, tais como medida
da CP, forca de preensdo manual e velocidade da marcha, conforme feito em nosso
estudo.

A importancia da aplicabilidade clinica dos critérios de diagndéstico de
sarcopenia € sabida e tem sido cada vez mais considerada, como, por exemplo, no
consenso de sarcopenia do EWGSOP 9. Por ndo terem conseguido realizar todos
os testes para avaliagdo muscular, nove pacientes ndo puderam ser incluidos nas
analises comparativas de associa¢ao entre sarcopenia e mortalidade e sarcopenia e
hospitalizacdo. Desses pacientes, mais da metade evoluiu para 6bito e todos
hospitalizaram pelo menos uma vez no periodo de acompanhamento. Frente esses
resultados, salienta-se que a incapacidade em concluir os testes diagnésticos pode
ser considerada como um marcador de gravidade do paciente, representando um
importante fator de risco para mortalidade e hospitalizacdo e provavelmente é
altamente preditivo para o diagndstico de sarcopenia.

Futuros estudos de intervencdo nestes pacientes de maior risco podem
demonstrar se seria possivel a redugdo o risco de mortalidade através de

intervencdes precoces, focadas na oferta proteica adequada e atividade fisica.

Concluséo

Os achados aqui descritos sugerem que as alteragcbes musculares ocorrem
em elevada frequéncia em pacientes com DRC em hemodidlise. Além disso, a baixa
forca muscular, o baixo desempenho fisico e a sarcopenia, diagnosticada através de
critérios combinados como EWGSOP210 € EWGSOP,p9, determinam pior
prognostico nesta populacdo, associados com maior mortalidade. Sendo assim,
intervencdes efetivas para prevencdo de sarcopenia podem diminuir o risco de
mortalidade entre pacientes com DRC. Estudos futuros podem demonstrar se a
identificacdo do risco ou presenca de sarcopenia e intervencao precoce poderiam

evitar a pior evolucéo destes pacientes.
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Quadro 1 — Descricdo dos critérios diagnésticos de sarcopenia pelas definicbes do EWGSOP,q, €
EWGSOP,,,9 (em estagios) e de sarcopenia secundaria

Massa muscular Forca muscular Desempenho fisico

EWGSOP 010

Sem sarcopenia NORMAL

Pré-sarcopenia J

Sarcopenia N2 + N ou N

Sarcopenia grave J + J + N
EWGSOP019

Sem sarcopenia NORMAL

Provavel sarcopenia N2

Sarcopenia J + N2

Sarcopenia grave NE + 4 + N
Sarcopenia secundéria

Sem sarcopenia NORMAL

Sarcopenia N

EWGSOP: European Working Group on Sarcopenia in Older People
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Tabela 1 — Descrigdo da amostra (N=127) e do percentual de 6bitos e hospitalizacdes dos pacientes
conforme caracteristicas socioecondmicas, antropométricas e clinicas

OBITOS HOSPITALIZACOES
CARACTERISTICAS N (%) N (%) Valor-p® N (%) Valor-p®
127 (100) 36 (28,3) 89 (70,1)
Sexo p=0,527 p=0,832
Masculino 72 (56,6) 22 (30,6) 51 (70,8)
Feminino 55 (43,4) 14 (25,5) 38 (69,1)
Idade (anos) p=0,001 p=0,198
18-59 76 (59,8) 13(17,1) 50 (65,8)
> 60 51 (40,2) 23(45,1) 39 (76,5)
Cor da pele p=0,542 p=0,455
Branca 83 (65,3) 25(30,1) 60 (72,3)
Outra 44 (34,7) 11 (25,0) 29 (65,9)
Situacgéo conjugal p=0,982 p=0,815
Sem companheiro 65 (51,6) 18 (27,7) 46 (70,8)
Com companheiro 61 (48,4) 17 (27,9) 42 (68,9)
Classe econdémica p=0,869 p=0,530
A/B 10 (8,4) 2 (20,0) 8 (80,0)
C 54 (45,8) 15 (27,8) 35 (64,8)
D/E 54 (45,8) 15 (27,8) 39 (72,2)
IMC p=0,607 p=0,364
< 18,5 kg/m? 54,1) 2 (40,0) 4 (80,0)
18,5 a 24,9 kg/m® 55 (44,7) 17 (30,9) 41 (74,6)
25 a 29,9 kg/m? 46 (37,4) 11 (23,9) 31 (67,4)
> 30 kg/m? 17 (13,8) 3 (17,7) 9 (52,9)
Comorbidade
HAS 79 (62,2) 22(27,9) p=0,873 54 (68,4) p=0,586
DM 39(30,7) 20(51,3) p<0,001 31(79,5) p=0,123
ICC 27 (21,3) 13 (48,2) p=0,010 22 (81,5) p=0,145
DPOC 11 (8,7) 5 (45,5) p=0,188 7 (63,6) p=0,625
Infeccéo
HIV 3(2,4) 2 (66,7) p=0,136 2 (66,7) p=0,896
HBV 1(0,8) 0 (0,0) p=0,528 1 (100,0) p=0,512
HCV 12 (9,5) 8 (66,7) p=0,002 11 (91,7) p=0,086
Tempo de dialise (meses) p=0,310 p=0,901
<60 96 (75,6) 25 (26,0) 67 (69,8)
=60 31(24,4) 11(35,5) 22 (71,0)

IMC: indice de massa corporal; HAS: hipertensdo arterial sistémica; DM: diabetes mellitus; ICC: insuficiéncia cardiaca
congestiva; DPOC: doeng¢a pulmonar obstrutiva cronica; HIV: infec¢do pelo virus da imunodeficiéncia humana; HBV: infe¢éo
pelo virus da hepatite B; HCV: infeccéo pelo virus da hepatite C

#Teste de Qui-quadrado de Pearson
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Tabela 2 — Descrigdo dos componentes diagndésticos de sarcopenia de acordo com o sexo

HOMENS (N=77) MULHERES (N=59)  Valor-p®

Média + DP Média + DP
Circunferéncia da panturrilha (cm) 35,0+ 4,3 341+44 0,942
Forca de preensdo manual (kg) 26,4 + 10,2 16,5+7,8 0,037
Velocidade da marcha (m/s) 1,08 +0,38 1,0+0,35 0,522

DP: desvio padrao
#Teste t ndo pareado
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Tabela 3 — Descrigdo da amostra (N=127) com a distribuicdo de 6bitos e a associagdo entre os componentes

diagnosticos de sarcopenia e mortalidade

N (%) OBITOS  Valor-p® HR® HR®
(%) (IC 95%) (IC 95%)
Baixa massa muscularg p=0,009 p=0,007 p=0,088
N&o 79(62,2) 16 (20,3) 1,00 1,00
Sim 48 (37,8) 20 (41,7) 2,48 (1,28; 4,79) 1,81 (0,92; 3,59)
Baixa forgca muscular p<0,001 p=0,002 p=0,018
(EWGSOP2010)e
Né&o 44 (34,7)  3(6,8) 1,00 1,00
Sim 83 (65,3) 33(39,8) 6,69 (2,05; 21,83) 11,39 (1,53; 84,81)
Baixa forgca muscular p<0,001 p<0,001 p=0,013
(EWGSOP2019)s
N&o 59 (46,5) 6(10,2) 1,00 1,00
Sim 68 (53,5) 30 (44,1) 5,37 (2,23;12,93) 4,02 (1,34; 12,09)
Baixo desempenho fisicog p<0,001 p<0,001 p=0,008
Nao 86 (67,7) 14 (16,3) 1,00 1,00
Sim 41 (32,3) 22(53,7) 4,72 (2,49; 9,84) 3,06 (1,34; 7,02)

EWGSOP: European Working Group on Sarcopenia in Older People

# Teste de Qui-quadrado de Pearson; b Regressdo de Cox simples; © Regressdo de Cox ajustada para idade, diabetes mellitus,
insuficiéncia cardiaca congestiva, infecgéo pelo virus da imunodeficiéncia humana e infecgéo pelo virus da hepatite C ¢ circunferéncia da
panturrilha <34 cm para homens e <33 cm para mulheres; ©forca de preensdo manual <30kg para homens e <20kg para mulheres; 'forca
de preensdo manual <30kg para homens e <16kg para mulheres; ° velocidade da marcha <0,8m/s
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Tabela 4 — Descrigdo da amostra (N=127) com a distribuicdo de 6bitos e a associagdo entre sarcopenia pelas
diferentes definicdes (EWGSOP,9, EWGSOP,,9 € sarcopenia secundaria) e cada estagio de sarcopenia
pelos critérios EWGSOP,y0 € EWGSOP,4,9 € mortalidade

N (%) OBITOS  Valor-p® HR® HR®
(%) (IC 95%) (IC 95%)
EWGSOP 01 p<0,001 p<0,001 p=0,004
Sem sarcopenia 87 (68,5) 16 (18,4) 1,00 1,00
Com sarcopenia 40 (31,5) 20 (50,0) 3,55 (1,84; 6,87) 2,88 (1,41; 5,88)
EWGSOP 019 p<0,001 p<0,001 p=0,004
Sem sarcopenia 93 (73,2) 18 (19,4) 1,00 1,00
Com sarcopenia 34 (26,8) 18(52,9) 3,94 (2,05; 7,61) 2,88 (1,40; 5,91)
Sarcopenia secundaria p=0,009 p=0,007 p=0,088
Sem sarcopenia 79 (62,2) 16 (20,3) 1,00 1,00
Com sarcopenia 48 (37,8) 20 (41,7) 2,48 (1,28; 4,79) 1,81 (0,92; 3,59)
EWGSOP, (por estagios) p<0,001 p<0,001 p=0,010
Sem sarcopenia 79 (62,2) 16 (20,3) 1,0 1,0
Pré-sarcopenia 8 (6,3) 0 (0,0) - -
Sarcopenia 21(16,5) 6(28,6) 1,38 (0,54; 3,55) 1,52 (0,58; 3,99)
Sarcopenia grave 19 (15,0) 14 (73,7) 7,54 (3,62; 15,72) 4,37 (1,86; 10,26)
EWGSOP,q9 (por estégios) p<0,001 p<0,001 p=0,001
Sem sarcopenia 59 (46,5) 6(10,2) 1,0 1,0
Provavel sarcopenia 34 (26,8) 12 (35,3) 3,73 (1,40; 9,95) 3,22 (1,00; 10,42)
Sarcopenia 16 (12,6) 5(31,3) 3,32 (1,01; 10,90) 3,42 (0,90; 13,05)
Sarcopenia grave 18 (14,2) 13(72,2) 16,54 (6,18; 44,26) 11,33 (3,25; 39,57)

EWGSOP: European Working Group on Sarcopenia in Older People

2 Teste de Qui-quadrado de Pearson; ® Regressdo de Cox simples; °© Regressdo de Cox ajustada para idade, diabetes mellitus,
insuficiéncia cardiaca congestiva, infecgao pelo virus da imunodeficiéncia humana e infec¢éo pelo virus da hepatite C



Tabela 5 — Descricdo da amostra (N=127) com a distribuicdo de hospitalizacdo e a associacdo entre os componentes

diagnésticos de sarcopenia e hospitalizagdo

N (%) HOSPITALIZACAO (%) Valor-p? HR® HR®
(IC 95%) (IC 95%)
Baixa massa muscular® p=0,586 p=0,450 p=0,916
N&o 79 (62,2) 54 (68,4) 1,00 1,00
Sim 48 (37,8) 35(72,9) 1,17 (0,77; 1,80) 1,02 (0,65; 1,61)
Baixa forgca muscular p=0,118 p=0,078 p=0,330
(EWGSOP,0)°
Nao 44 (34,7) 27 (61,4) 1,00 1,00
Sim 83 (65,3) 62 (74,7) 1,49 (0,95; 2,34) 1,27 (0,78; 2,06)
Baixa forgca muscular p=0,091 p=0,061 p=0,513
(EWGSOP,410)’
N&o 59 (46,5) 37 (62,7) 1,00 1,00
Sim 68 (53,5) 52(76,5) 1,50 (0,98; 2,28) 1,17 (0,72; 1,91)
Baixo desempenho fisico® p=0,029 p=0,011 p=0,059
Nao 86 (67,7) 55 (64,0) 1,00 1,00
Sim 41 (32,3) 34(82,9) 1,75 (1,14; 2,69) 1,61 (0,98; 2,64)

EWGSOP: European Working Group on Sarcopenia in Older People
2 Teste de Qui-quadrado de Pearson; ® Regressdo de Cox simples; ° Regressdo de Cox ajustada para idade, cor da pele, diabetes mellitus, insuficiéncia
cardiaca congestiva, infeccdo pelo virus da hepatite B e infeccdo pelo virus da hepatite C; ¢ circunferéncia da panturrilha <34 cm para homens e <33 cm para
mulheres; °forca de preensdo manual <30kg para homens e <20kg para mulheres; ‘forca de preensio manual <30kg para homens e <16kg para mulheres;

velocidade da marcha <0,8m/s

71



Tabela 6 — Descricdo da amostra (N=127) com a distribuicdo de hospitalizacdo e a associacdo entre sarcopenia pelas
diferentes definicdes (EWGSOP,,9, EWGSOP,,9 € sarcopenia secundaria) e cada estagio de sarcopenia pelos critérios

EWGSOP,;0 e EWGSOP,4,9 € hospitalizacéo

N (%) HOSPITALIZACAO (%) Valor-p? HR® HR®
(IC 95%) (IC 95%)
EWGSOP 3 p=0,686 p=0,329 p=0,854
Sem sarcopenia 87 (68,5) 60 (69,0) 1,00 1,00
Com sarcopenia 40 (31,5) 29(72,5) 1,24 (0,80; 1,93) 1,05 (0,65; 1,69)
EWGSOP 19 p=0,608 p=0,188 p=0,886
Sem sarcopenia 93 (73,2) 64 (68,8) 1,00 1,00
Com sarcopenia 34 (26,8) 25(73,5) 1,37 (0,87; 2,16) 1,04 (0,62; 1,74)
Sarcopenia secundéria p=0,586 p=0,450 p=0,916
Sem sarcopenia 79 (62,2) 54 (68,4) 1,00 1,00
Com sarcopenia 48 (37,8) 35(72,9) 1,17 (0,77; 1,80) 1,02 (0,65; 1,61)
EWGSOP, (por estagios) p=0,793 p=0,421 p=0,967
Sem sarcopenia 79 (62,2) 54 (68,4) 1,00 1,00
Pré-sarcopenia 8 (6,3) 6 (75,0) 0,94 (0,40; 2,19) 0,96 (0,41, 2,25)
Sarcopenia 21 (16,5) 14 (66,7) 1,00 (0,56; 1,77) 0,97 (0,54; 1,74)
Sarcopenia grave 19 (15,0) 15(79,0) 1,64 (0,92; 2,92) 1,16 (0,60; 2,24)
EWGSOP,q;9 (por estagios) p=0,326 p=0,203 p=0,899
Sem sarcopenia 59 (46,5) 37 (62,7) 1,00 1,00
Provavel sarcopenia 34(26,8) 27 (79,4) 1,43 (0,87; 2,36) 1,21 (0,70; 2,08)
Sarcopenia 16 (12,6) 11 (68,8) 1,31 (0,69; 2,53) 1,07 (0,54; 2,14)
Sarcopenia grave 18 (14,2) 14 (77,8) 1,88 (1,01; 3,49) 1,24 (0,59; 2,61)

EWGSOP: European Working Group on Sarcopenia in Older People
@ Teste de Qui-quadrado de Pearson; b Regressdo de Cox simples; © Regressdo de Cox ajustada para idade, cor da pele, diabetes mellitus, insuficiéncia

cardiaca congestiva, infeccao pelo virus da hepatite B e infecgdo pelo virus da hepatite C
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Kaplan-Meier survival estimates - Baixa forca muscular EWGSOP 2010
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Figura 1 — Curvas de sobrevivéncia (construidas pelo método de Kaplan-Meier e avaliadas pelo
teste de log-rank) de acordo com os componentes diagnésticos de sarcopenia (baixa massa
muscular, baixa forga muscular — utilizando valores de corte propostos pelo EWGSOP,y, €

EWGSOP,y,9 — € baixo desempenho fisico)
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CONSIDERACOES FINAIS

Em nosso estudo, optamos por avaliar a sarcopenia, utilizando as definicoes
de sarcopenia propostas pelo EWGSOP2010 € pelo EWGSOP,19 € de sarcopenia
secundaria como fator de risco para maior mortalidade e hospitalizacdo em
pacientes com DRC submetidos a hemodialise. Além disso, optamos por avaliar a
relacdo entre os componentes individuais da sarcopenia (massa muscular, forca e
desempenho) e os desfechos na populacédo estudada. Os achados aqui descritos
sugerem que a sarcopenia é frequente em pacientes com DRC em hemodiélise, com
prevaléncia variando de 26,8% a 37,8% dependendo da definicdo utilizada, e que
determina pior prognéstico, devido a sua associacdo com a mortalidade nesta
populacao.

Embora concordemos que h& necessidade de uma definicdo globalmente
aceita para sarcopenia, conseguimos evidenciar em nosso estudo que a sarcopenia,
diagnosticada utilizando-se  critérios combinados como EWGSOP00 e
EWGSOP,019, além da baixa forca muscular e o baixo desempenho fisico,
determinam pior progndéstico nesta populacao, associados com maior mortalidade.

A importancia da aplicabilidade clinica dos critérios de diagndstico de
sarcopenia € sabida e tem sido cada vez mais considerada, como, por exemplo, na
nova definicho de sarcopenia do EWGSOP,p9. Concentramos avaliagbes
musculares no uso de métodos faceis de usar rotineiramente nesta populagdo, como
circunferéncia da panturrilha, forca de preensdo manual e velocidade da marcha.
Esperamos, assim, que este estudo contribua e auxilie em reflexdes e definicdes

futuras sobre o tema.
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ANEXO A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

UNIVERSIDADE CATOLICA DE PELOTAS
PROGRAMA DE POS GRADUACAO EM SAUDE E COMPORTAMENTO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Projeto: “Sarcopenia em pacientes submetidos a hemodialise”.

Prezado (a) Senhor (a):

E importante que vocé leia cuidadosamente e entenda esta folha de informacao,
onde explicamos o0 que € 0 nosso estudo e porque precisamos da sua colaboracéo.
Se vocé desejar, vocé pode escolher alguém para Ihe ajudar. Vocé esta realizando
hemodialise na Servico de Hemodialise do Hospital Universitario Sdo Francisco de
Paula. Vocé esta realizara sessfes de hemodialise algumas vezes por semana
durante um periodo prolongado para substituir a fungéo do seu rim.

Alguns pacientes podem apresentar perda da musculatura por causa da doenca ou
durante o tratamento, sentindo-se mais fraco para fazer suas atividades. Isto se
chama sarcopenia e pode ocorrer por varios motivos, sendo alguns deles a falta de
proteinas na alimentacéo ou falta de exercicios. Estamos realizando aqui no hospital
um estudo para conhecer quantos pacientes comecam a fazer sessdes de
hemodialise ja apresentando sarcopenia e gostariamos de convida-lo a participar
deste estudo.

Para identificar a sarcopenia, vamos avaliar seu estado nutricional através de alguns
exames bem simples que serdo realizados enquanto realiza a sessdo de dialise:
testar sua forca de aperto de mao, verificar a velocidade da sua caminhada e
verificar quanto tem de gordura e musculos. Também vamos fazer algumas
perguntas sobre a sua alimentacdo e sobre a sua situacdo socioeconémica. Na sua
coleta de sangue de rotina, serdo também analisados alguns marcadores
inflamatorios.

A cada seis meses vamos repetir estes testes, para ver como vocé estd indo durante
o tratamento. Se algo errado for percebido com a sua alimentacdo, vocé recebera a

orientacao necessaria.
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Seu nome néo sera usado no estudo, apenas um numero que sera seu codigo, para
manter em sigilo suas informagdes.

Qualquer duvida que tiver podera ser esclarecida pela nossa equipe. Caso vocé nao
gqueira mais participar do estudo, nada mudara no seu tratamento. Apds ler este
documento, solicitamos sua participacdo no nosso estudo.

As pesquisadoras responsaveis por este estudo aqui no hospital sdo as Dra. Maristela
Bohlke (Fone 9983-3667) e Dra. M. Cristina Gonzalez (Fone 9982-1328).

Muito obrigada!

Data N

M. Cristina Gonzalez

Nome do paciente ou responsavel legal

Assinatura do paciente ou responsavel legal

Nome do responsavel pela obtencédo do presente consentimento

Assinatura do responsavel pela obtencdo do presente consentimento
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ANEXO B - CARTA DE APROVACAO DO COMITE DE ETICA

UNIVERSIDADE CATOLICA DE Plataforma
PELOTAS - UCPEL %toﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Sarcopenia em pacientes renais crénicos.

Pesquisador: Maria Cristina Gonzalez

Area Tematica:

Verséo: 1

CAAE: 57384416.2.0000.5339

Instituicdo Proponente: SOCIEDADE PELOTENSE DE ASSISTENCIA E CULTURA(SPAC)
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.652.941

Apresentacdo do Projeto:
Adequada

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Avaliar a associacdo de sarcopenia, utilizando as novas definicées de perda de massa e funcdo muscular, e
mortalidade em pacientes submetidos a hemodialise em um Hospital Universitario.

Objetivo Secundario:

Em uma coorte de pacientes submetidos a hemodialise, pretende-se:

+ Avaliar a prevaléncia de sarcopenia de acordo com as diferentes definices usadas atualmente;

+ Avaliar a incidéncia de sarcopenia num periodo de 36 meses de acompanhamento;

+ Avaliar a qualidade de vida e sua associac&o com a sarcopenia;

« Avaliar a frequéncia alimentar e a associac@o da ingestéo proteica

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Nenhum dos métodos de avaliacéo utilizados neste estudo tem carater invasivo ou acarreta algum maleficio
ou risco ao paciente. Os pacientes serdo submetidos a coleta de sangue rotineira. Os exames de
bioimpedancia elétrica, antropometria, avaliacéo da forca de aperto de méo e ultrassonografia do musculo

quadriceps ndo oferecem risco ao pacientes.

Enderego: Rua Felix da Cunha, 412

Bairro: Centro CEP: 96.010-000

UF: RS Municipio: PELOTAS

Telefone: (53)2128-8023 Fax: (53)2128-8298 E-mail: cep@ucpel.tche br
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Continuacdo do Parecer: 1.652.941

Beneficios:
Os pacientes identificados como desnutridos seréo encaminhados para orientacéo nutricional. Através da
identificacdo dos principais fatores de risco para o desenvolvimento de sarcopenia nesta populacéo,

pretende-se planejar futuros estudos de intervencéo, visando sua prevencéo e tratamento.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
APROVAR

Consideracdes sobre os Termos de apresentacao obrigatéria:
Adequados

Recomendacées:
APROVAR

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:
APROVAR

Consideracdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
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Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacéo
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 27/06/20186 Aceito
do Projeto ROJETO_735798.pdf 17:32:48
Outros QUEST_QFA_2016.pdf 27/06/2016 |Maria Cristina Aceito
17:31:56 [ Gonzalez

Outros QUEST_KDQOLSF.pdf 27/06/2016 |Maria Cristina Aceito
17:31:36 | Gonzalez

Outros QUEST_IPAQ.pdf 27/06/2016 |Maria Cristina Aceito
17:31:06 | Gonzalez

Outros QUEST_ASGABEP.pdf 27/06/2016 |Maria Cristina Aceito
17:30:36 | Gonzalez

TCLE/ Termos de |TCLE_27062016.pdf 27/06/2016 |Maria Cristina Aceito

Assentimento / 17:28:52 | Gonzalez

Justificativa de

Auséncia

Orcamento ORCAMENTO_FINANCEIRO.pdf 27/06/2016 |Maria Cristina Aceito
17:28:34 | Gonzalez

Outros LINK_CURRICULO_LATTES_INVESTI | 27/06/2018 |Maria Cristina Aceito

GADORES.pdf 17:27:42 | Gonzalez
Projeto Detalhado / |PROJ_SARCOPENIA_HEMODIALISE_| 27/06/2016 |Maria Cristina Aceito
Brochura PLAT BR.pdf 17:23:00 | Gonzalez

Enderego: Rua Felix da Cunha, 412

Bairro: Centro CEP: 96.010-000

UF: RS Municipio: PELOTAS

Telefone: (53)2128-8023 Fax: (53)2128-8208 E-mail: cep@ucpel.tche br
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SBrani ™

Investigador PROJ_SARCOPENIA_HEMODIALISE_ | 27/06/2018 |Maria Cristina Aceito
PLAT BR.pdf 17:23:00 | Gonzalez

Qutros CARTA_DE_APRESENTACAQ .pdf 27/06/2016 |Maria Cristina Aceito
17:22:29 [ Gonzalez

Outros CARTA_CONHECIMENTO_RESPONS | 27/06/2016 |Maria Cristina Aceito
AVEL.pdf 17:21:33 | Gonzalez

Qutros PARECER_APROVACAO_NIQE.pdf 09/06/2016 |Maria Cristina Aceito
19:49:57 | Gonzalez

Qutros TERMO_USO_PRONTUARIO.pdf 09/06/2016 |Maria Cristina Aceito
19:46:59 [Gonzalez

Outros TERMO_USO_BANCO_DADOS.pdf 09/06/2016 |Maria Cristina Aceito
19:46:02 [ Gonzalez

Folha de Rosto FolhaderostoMariaCristina.pdf 09/06/2016 |Maria Cristina Aceito
13:47:52 | Gonzalez

Situacdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:

Nao

Enderego:
Bairro: Centro
UF: RS

Telefone:

(53)2128-8023

PELOTAS, 28 de Julho de 2016

Assinado por:

Luciana de Avila Quevedo

(Coordenador)

Rua Felix da Cunha, 412

CEP: 96.010-000
PELOTAS
Fax: (53)2128-8298

Municipio:
E-mail:

cep@ucpel.tiche.br
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ANEXO C - QUESTIONARIOS

DADOS CLINICOS E DE CARACTERISTICA DA AMOSTRA

Numero do questionario

1) Nome completo:

2) Telefone para contato: (|| [ | | [ [ |- | [ |

Outro telefone para contato: (|| D[ [ | | | [-[ | | | |

3)Sexo: 0( ) Feminino 1 ( )Masculino [sex]| |
4)Cor: 0( ) Nao branca 1( ) Branca [cor]| |
5) Estado civil: [esteiv] |_|

1( ) solteiro 2( ) com companheiro/casado 3( ) vidvo
4( ) separado/ divorciado/ desquitado

6) Data de nascimento: || [/ | [/ | | [dnasc]
| V]
_

7) Data de avaliacdo: || /| | VIl | | [daval]
I
_

8) Data de inicio da didlise: | | [/ | [ | | [inicdial]

9) Outras doengas cronicas:

Diabetes: 0 ( )ndo 1( )sim [diab] | |
Hipertensao arterial: 0 ( )ndo 1( )sim [hipert] | |
Insuficiéncia cardiaca: 0 ( )ndo 1( )sim [icc] ||

DPOC:0( )ndo 1( )sim [dbpoc] |_|




10) Exames laboratoriais:

Hematocrito entrada:
Hemoglobina entrada:
Albumina entrada: .

Linfocitos entrada:

11) Uso de Medicacdes:

%
. gidl
mg/dl

___(valor absoluto)

[htinic]
-
[hbinic]
I
[albinic]

[linfinic]

84




85

QUESTIONARIO SOCIOECONOMICO ABEP 2016

1) Quantos banheiros tem em casa?
0( )nenhum Sesim: quantos? | | | banheiros

2) O Sr.(Sra.) tem empregada domeéstica em casa?

0( )nenhuma Se sim: quantas? |__| empregadas

3) O Sr. (Sra) ou sua familia tem carro de passeio (nio de uso profissional)?
0( )ndo Sesim: quantos? | | carros

4) Quais destas uftilidades domeésticas o Sr.(Sra.) tem em casa?

Microcomputador

0( )ndo Sesim: quantos? | | | microcomputadores
Miquina de lavar louca

0( )ndo Sesim: quantas? | |lava loucas
Geladeira

0( )ndo Sesim: quantas? |_ | geladeiras
Freezer

0( )ndo Sesim: quantos? | |freezers
Miquina de lavar roupa

0( )ndo Sesim: quantas? |_ | maquinas
Aparelho de reproduzir DVD

0( )ndo Sesim: quantes? | |DVDs
Micro-ondas

0( )ndo Sesim: quantos? | | micro-ondas
Secadora de roupa

0( )ndo Sesim: quantas? |_ | secadoras

5) O Sr. (Sra) ou sua familia tem motocicleta?
0( )ndo Sesim: quantas? | | motos

6) Quantos anos de estudo tem o chefe da familia? || |

7) Qual o ultimo ano de estudo do chefe da familia? (Fundamental I - 1° ao 4° ano;
Fundamental IT - 5° ao 9° ano.)

0( ) analfabeto ou Fundamental I incompleto

1 () Fundamental I completo/ Fundamental IT incompleto

2( ) Fundamental IT completo/ Médio incompleto

3( ) Meédio completo/ Superior incompleto

4( ) Superior completo

8) Na sua moradia, de onde vem a agua utilizada?
1 ( )rede geral de distribuicdio 2( )pogo ounascente 3 ( ) outromeio
9) O trecho da rua do seu domicilio €:

1 ( )asfaltada/pavimentada 2 ( ) terra/cascalho

[banh]
(-

[domest]

[auto]

[microe] |
[lavlouc] |

[eel] |_|
[frez] |_|
[tavroup] |__
[dva] |_|
[microon] |_|

[secroup] |__

[moto] ||

[anoesc] |

[escola] ||

[agua] |__

[pavim] ||




TESTES DE AVALIACAO PARA SARCOPENIA

Numero do Questionério

Nome do paciente:

Data da avaliacdo: __/ _/ __ Entrevistador:

Fistula em MMSS Sim (1) Nao( 0) [fistms] |__| |

Lado D(1) E(0) [ladfist] | |

Teste da forca do aperto de mao

1° Mao dominante || kef [famd1] || |
2° Méo dominante | | kef [famd2] |_|_|
3° Mao dominante | |kef [famd1] | | |
1° Mao nio dominante || kef [famnd1] |||
2° Mio nio dominante | |kef [famnd2] |||
3° Mao ndo dominante | |kef [famnd3] |||

Teste da caminhada

1° Teste Tempo para percorrer 4m: | | |. | | segundos [vcaml] | | |.

2° Teste Tempo para percorrer 4m: || |. | | segundos [veam2]| | |.| __
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Circunferéncia das panturrilhas

Avaliacion®| | |

Lado dominante: D(1) E(0)

1° Perna dominante | __|cm
2° Perna dominante | _|cm
1° Perna ndao dominante | __Jem
2° Perna ndo dominante | _|cm

Comentarios:

[naval] | |
[domin] [
fepdl] || [.]
[epd2] [_|_|.]_

[epndl] || |.| |

[cpnd2] || |. |

BIOIMPEDANCIA ELETRICA

Peso entrada didlise hoje |_|__|__|kg|__|g [PENT] L I.1_|
Peso saida dialise hoje |__|__|__| kg |__|g [PSECO] |__|_|_I,|_|
Altura |_|_|_|, |_|em AT L 1.
Ultimo alimento |__|__| horas  |__|__|__| minutos WEJTI_ |||
Fat|_|_|. |_|% [FATP|_|_I . ||
Fat|__|_|,|__| kg (FATKT I, |
Lean |_|_|. || % [LEANP] |_|_|, |_|
Lean |_|__|.|_Ikg [LEANK] |__|__|,|_|
Total |_|_|_I,|_lkg [TOTALK] |_|_|_I,]_|
Dry lean weight |__|__|, |__| kg [DRYWT |__|_ |,
TBW_|_I. | % [TBWP] |_I__I,|_|
TBW || |_[it TBWLI ||, ||
ECW I I_I % [ECWPT|_|_I,1_|
ECW ] | [ _JIt [ECWLI_|_I,1_|
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ICW [ _|_I 1_I%

ICW I |t

Body cellmass |__|_|,|__| kg

39 Spacewater |_ | |_|.|_|MIt

lliness marker |__|. |__|__|_|

Basal metabolicrate |_|__|_|__| keal
BMR/Body weight |__|__|. |_| kcal/kg
Est. Average Req. |_|__|_|__| keal
BEMI|_|_. [

FEMI|_|_, ||

Impedance 5kHz |_|_|_|Q
Impedance 50kHz [__|_|_|1Q
Impedance 100kHz [__|_|_|Q
Impedance 200 kHz |__|_|__|Q
Resistance 50 kHz |_|_|_]Q
Reactance 50 kHz |_|__ |, |_] Q

Phase angle 50 kHz |_|__|. || Q

OCWPTI__L_I. I
OCWLT I, 1l
BCM]_|_I,[_I
BSWIL_I LI, [
(LU A I
BMR]__|_|_|_|
[BMRBWT |_|__[,[_|
[EART|_|__|__|_|
BFEMIT|_[__[.]_I
(FEMIT ]I, |_|
(IMPS] | __|_|_|
(IMP30] |_|__|_|
[IMP100] [__|__|_|
[IMP200] |__|__|_|
[RES50][__|__|_|
[REACSO] [ I, |

[PASO] I, [




