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RESUMO

SANTOS, N. Z. Influéncia da sobrecarga de liquidos sobre estado nutricional, gasto
energético de repouso e biomarcador de risco cardiovascular em pacientes tratados
por dialise peritoneal. 2016. 83f. Dissertagcao (Mestrado) — Faculdade de Medicina,
Universidade de Sao Paulo, Ribeirdo Preto, 2016.

A sobrecarga hidrica (SH) € um achado comum em pacientes em dialise peritoneal
(DP) e a inadequagao do estado nutricional aumenta a morbimortalidade nesta
populacdo. A bioimpedancia elétrica € um método rapido e ndo-invasivo para estimar
os compartimentos corporais, incluindo a distribuicdo dos fluidos corporais nos
espacos intra e extracelulares. O principal objetivo foi avaliar se a SH interfere em
estado nutricional, composigdo corporal, gasto energético de repouso e um
biomarcador de risco cardiovascular, em pacientes com Doenca Renal Cronica
tratados por DP. Caracterizou-se como um estudo observacional transversal,
realizado no Hospital das Clinicas da FMRP-USP. Foram avaliados dados de
composicao corporal e estado hidrico por Bioimpedancia Elétrica de Frequéncia
Simples (BIA) e Bioimpedancia Elétrica Multifrequéncia de Espectroscopia (BIS), a
concentragao sérica do peptideo natriurético atrial (Nt pro - BNP) como biomarcador
de risco cardiovascular, dados antropométricos, de consumo alimentar, gasto
energético de repouso (GER), exames bioquimicos e dados clinicos de rotina dos
pacientes. Trinta pacientes foram incluidos e classificados em normohidratados (NH)
ou hiperhidratados (HH), pelo valor de sobrecarga hidrica de 1,1 L. Para analise
estatistica, o nivel de significancia foi pré-fixado em a= 0,05. Os pacientes HH, em
comparagao aos NH, apresentaram além de maior sobrecarga hidrica (3,54 L + 1,7
X 0,14 + 0,6), maiores valores em agua corporal total (ACT - 34,98 L + 4,74 X 30,43
L + 5,45), agua extracelular (AEC - 17,91 L + 2,87 X 13,84 L + 2,30) e menores
valores de angulo de fase (4,02° + 0,81 X 5,51° £ 0,77) na avaligdo por BIS; o Nt Pr6
— BNP mostrou-se maior nos HH (7686 pg/ml + 8872 X 1334 pg/ml £ 1034). Nao
houve diferenga significativa entre os grupos para dados antropométricos, nos
demais exames bioquimicos, em afericbes da forca de preensdo palmar, nas
pontuagdes do MIS (Malnutrition Inflammation Score), nos dados de ingestao
alimentar, e nem no GER. O grupo com sobrecarga hidrica mostrou, de fato, uma
maior concentragdo de agua em compartimento extracelular, possivelmente gerando
aumento em Nt pro — BNP e menor angulo de fase. Quando avaliado o grupo como
um todo, os métodos (BIA e BIS) mediram os resultados igualmente somente no que
se refere a resisténcia (p = 0,71). Sendo a ACT, agua intracelular (AlIC), AEC, massa
livre de gordura (MLG), massa celular corporal (MCC) e angulo de fase maiores na
medi¢des da BIA e somente massa gorda maior nas medigdes da BIS; correlagbes
mostraram que os dados de massa livre de gordura e massa celular corporal foram
0s que mais se distanciaram, com coeficientes mais fracos, enquanto que as demais
variaveis apresentaram forte correlagdo. Para o diagnostico nutricional em vigéncia
de sobrecarga liquida, deve-se considerar um conjunto de variaveis interpretadas de
maneira complementar, possibilitando um diagndstico nutricional mais detalhado. O
uso rotineiro da BIS pode ajudar a refinar a avaliagdo do estado de hidratagéo e
composic¢ao corporal destes pacientes em DP.

Palavras - Chave: Bioimpedancia. Diadlise Peritoneal. Estado de Hidratagdo. Estado
Nutricional. Gasto Energético.



ABSTRACT

SANTOS, N. Z. Influence of fluid overload on nutritional status, resting energy
expenditure and biomarker of cardiovascular risk in patients treated by peritoneal
dialysis. 2016. 83f. Dissertation (Master's Degree) — Faculdade de Medicina,
Universidade de Sao Paulo, Ribeirdo Preto, 2016.

The fluid overload (FO) is a common finding in patients on peritoneal dialysis (PD)
and the inadequacy of the nutritional status increases the morbidity and mortality in
this population. The bioelectrical impedance is a quick and non-invasive method to
estimate body compartments, including the distribution of body fluids in intra- and
extracellular spaces. The main objective was to assess whether the FO affects body
cell mass, nutritional status, resting energy expenditure and a biomarker of
cardiovascular risk in patients with chronic kidney disease treated by PD. It is
characterized as a cross-sectional observational study conducted at the Hospital of
FMRP-USP. We evaluated data of body composition and water status by Simple
Frequency Electric Bioimpedance (BIA) and Electric Multifrequency Spectroscopy
Bioimpedance (BIS), the serum concentration of atrial natriuretic peptide (NT pro -
BNP) as a biomarker of cardiovascular risk, anthropometric data, food intake, resting
energy expenditure (REE), biochemical and clinical data from routine patient. Thirty
patients were included and classified into normal hydration (NH) or hyper hydrated
(HH) by fluid overload value of 1.1 L. For statistical analysis, the level of significance
was pre-set at a = 0.05. HH patients, compared to NH, presented in addition to
increased fluid overload (3.54 L + 1.7 X 0.14 + 0.6), higher values in total body water
(TBW -34.98 L £4.74 £ 5.45 x 30.43 L), extracellular water (ECW - L 17.91 + 2.87 X
13.84 + 2.30 L) and smaller phase angle values (+ 4.02 ° 0.81 X 5.51 £ 0.77 °) in a
BIS appraisal; the Nt Pro - BNP was higher in HH (7686 pg / ml + 8872 X 1334 pg /
ml £ 1034). There was no significant difference between groups for anthropometric
data, in other biochemical tests on measurements of grip strength, in scores of MIS
(Malnutrition Inflammation Score), the food intake data, and not the REE. The group
with fluid overload shows, in fact, a higher concentration of water in the extracellular
compartment, possibly generating an increase in NT pro - BNP and lower phase
angle. When evaluated the group as a whole, the methods (BIA and BIS) measure
only the results also as regards the resistance (p = 0.71). And TBW, intracellular
water, ECW, fat-free mass, body cell mass and larger phase angle measurements in
the BIA and only greater fat mass in measurements of BIS; correlations show that
free mass data of fat and body cell mass are the ones who are more distanced, with
weaker coefficients, while the other variables are strongly correlated. For the
nutritional diagnosis of fluid overload force, should be considered a set of variables
interpreted in a complementary manner, enabling a more detailed nutritional
diagnosis. The routine use of BIS can help refine the assessment of hydration status
and body composition of these patients on PD.

Key - words: Bioimpedance. Peritoneal Dialysis. State of Hydration. Nutritional
Status. Energy Expenditure.
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1 INTRODUCAO

A Doencga Renal Crénica (DRC) é definida como anormalidades da estrutura
ou da funcao renal, presentes por um tempo maior que trés meses, com implicacoes
para saude (KDIGO, 2012). A apresentacgédo clinica é variavel, a respeito da causa,
gravidade e da taxa de progressdo, sendo a insuficiéncia renal tradicionalmente
considerada como o resultado mais grave da DRC (KDIGO, 2012). Com a evolugao
da doenca, torna-se necessaria a utilizagcao de uma terapia de reposicao renal para
depuracao artificial do sangue, como a hemodialise (HD), a Dialise Peritoneal (DP)
ou, ainda, o transplante renal (ROMAO JUNIOR, 2004; CUPPARI, 2005).

A DP é uma opcéao de terapia renal substitutiva empregada na faléncia renal
aguda ou crdnica, visando a depuracao de substancias téxicas do sangue e a
remogao do excesso de liquido corporal (ANTUNES et al., 2011). Esse método
consiste na infusdo e drenagem de solucéo de dialise na cavidade peritoneal, com
trocas entre o sangue e o liquido infundido, utilizando a membrana peritoneal como
filtro (CUPPARI, 2005).

Para a realizagdo do processo de infusdo e drenagem, um cateter é instalado
cirurgicamente na cavidade abdominal, e é infundida esta solugdo, que contém
glicose como agente osmoético, permanecendo no peritdnio cerca de 6 a 8 horas e,
ap6s drenado, nova solugdo € infundida (DEMIRCI et al, 2011). Esta técnica
proporciona uma maior liberdade e autonomia de cuidado, em que o proprio
paciente realiza as trocas necessarias (DEMIRCI et al., 2011).

Existem duas modalidades principais de dialise peritoneal: a Dialise Peritoneal
Automatizada (DPA), realizada com uma maquina (cicladora) que realiza varios
ciclos de infusdo e drenagem, com curtos periodos de permanéncia da solugao de
didlise na cavidade, e a Dialise Peritoneal Ambulatorial Continua (DPAC), cujas
trocas sao realizadas manualmente e cujo tempo de permanéncia é mais prolongado
(ANTUNES et al., 2011).

Alguns estudos mostram que quando as pessoas com DRC s&o orientadas de
maneira objetiva e imparcial sobre as vantagens e desvantagens de cada
modalidade de terapia renal substitutiva, cerca de 31% a 50% delas escolhem a DP
(PRICHARD, 1996; GOOVAERTS et al.,, 2005, LIEBMAN et al, 2012). A
porcentagem de pacientes que utilizam a DP em relagdo a HD no Brasil € muito

inferior ao que é encontrado em outros paises do mundo (JAIN et al., 2012).
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Nos ultimos anos, estudos epidemiologicos tém registrado a intima
sobreposicao de fatores de risco para as doengas cardiovasculares e renais a ponto
de considerar a doencga renal crénica um fator de risco para a doenga cardiovascular
e vice-versa (WHO, 2003; ISEKI, 2003; WANG et al., 2005; AGARWAL, 2009).

A presencga de proteinuria discreta ou uma leve redugédo da taxa de filtragéo
glomerular (TFG) (60 — 89 mL/minuto/ 1,73m?) tém sido apontadas como fatores de
risco independentes para o desenvolvimento de doencgas cardiovasculares (ALAN et
al., 2004; WHO, 2003; THOMPSON e PICKERING, 2006). Também tem sido
demonstrado que os pacientes renais crénicos possuem acelerada aterosclerose
(WHO, 2003; ISEKI et al., 2003), apresentando a proteina C - reativa (PCR),
marcador de inflamacao e fator de risco para doencga isquémica do coragao, como
um preditor da gravidade da aterosclerose (DEMIRCI et al., 2011).

Wang et al. (2005) demonstraram que o aumento da massa ventricular
esquerda esta relacionada a um pior desfecho cardiovascular em pacientes
submetidos a DP.

O estado de hidratagcdo prevé a evolugcdo dos pacientes em dialise,
influenciando o controle pressorico (KATZARSKI et al., 2003; WABEL et al., 2008) e
a funcao cardiaca (WANG et al., 2003). Sugere-se que também esteja envolvido na
patogénese da desnutricdo (DUMLER, 2003; CHENG et al., 2005) e da inflamagao
(VICENTE-MARTINEZ et al., 2004) na doenca renal cronica. Além disso, um estudo
mostrou que em pacientes submetidos a DP, um nivel elevado do peptideo
natriurético cerebral (BNP), provavelmente produzido por sobrecarga de volume, é
um importante preditor de sobrevida (PANIAGUA et al., 2009).

O BNP é uma proteina de 32 aminoacidos sintetizada pelo miocardio e sua
proteina precursora contém 108 aminoacidos, a qual é clivada em dois fragmentos e
liberada pelo midcito, produzindo BNP e um fragmento N - terminal de 76
aminoacidos, chamado Nt — pro BNP. O BNP é sintetizado primeiramente nos
ventriculos e secretado em vigéncia de sobrecargas presséricas ou volumétricas
para estes ventriculos (MAISEL et al, 2002).

O Nt — pro BNP tem sido utilizado na pratica clinica para identificacédo e
exclusdo de insuficiéncia cardiaca congestiva em atendimentos médicos
emergenciais (MAISEL et al, 2002; JANUZZI et al, 2005). Estudos preliminares
recentes, em pacientes dialiticos, tém relacionado o Nt — pro BNP com a sobrecarga

de liquidos e sugerem que, dada esta associagcdo, a hiperhidratacdo possa ser
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utilizada como um biomarcador de risco cardiaco na populacdo em dialise
(ANTLANGER et al, 2013; PAUDEL et al, 2014).

A variacao do peso corporal e da pressao arterial, normalmente usados como
parametro para avaliagao clinica do volume, podem nao ser suficientes para o ajuste
da volemia, sendo necessaria a medicdo regular e precisa de hidratagdo e
composi¢cdo corporal. Acredita-se que o controle da volemia em pacientes que
realizam DP é mais dificil de ser alcangado quando comparado com pacientes em
hemodialise, pois na DP o tratamento € domiciliar com acompanhamento mensal e
assim os pacientes tem maior autonomia em relacdo aos cuidados necessarios
(CARON - LEINERT et. al., 2014).

E cada vez mais evidente que a avaliagdo precisa do estado de hidratacdo é
fundamental para o cuidado de um doente em diadlise, pode ser considerado um
preditor, juntamente com a hipoalbuminemia (HERSELMAN et al.,2010), de
mortalidade, secundarias apenas a presenga de diabetes (WIZEMANN et al., 2009),
sendo a hiper-hidratagdo uma das causas nao nutricionais de hipoalbuminemia,
secundaria a hemodiluigao (JONES et al., 2002).

A sobrecarga de volume pode estar presente mesmo na auséncia de
sintomas clinicos de edema (TANG et al., 2011); sendo comumente encontrada nos
pacientes em DP, e frequentemente associada com disfuncdo cardiaca e
mortalidade. Em contraste, a deplecdo de volume esta associada a acelerada perda
da funcao renal residual (RRF), sendo a euvolemia um dos principais objetivos a
serem atingidos (BAEK et. al., 2014).

O mais comum é que a sobrecarga hidrica seja avaliada clinicamente, por
meédicos, através da avaliacdo do sinal de cacifo, também chamado apenas de cacifo
ou Sinal de Godet, é determinado quando pressiona-se um ou dois dedos na pele do
paciente em uma regido edemaciada; O sinal é positivo quando, apos a
descompressao, o tecido continua apresentando uma depressao (MATOS, 2011). Este
sinal pode diagnosticar graves deplegdes ou a prépria sobrecarga. No entanto, pela
subjetividade do sinal, ha clara limitagdo na capacidade de se detectar as alteragbes
mais sutis da volemia, sendo necessarios metodos mais especificos para que a
avalicao seja mais precisa (JAEGER E METHA, 1999; ISHIBE E PEIXOTO, 2004, DOU
etal., 2012).

Os pacientes em DP desenvolvem mudangas complexas na composi¢cao

corporal, refletindo através do estado de hidratagdo, nutricdo e gordura corporal,
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sendo todos estes elementos importantes para o bem-estar do paciente e eficacia do
tratamento (WOODROW et al., 2007).

A mensuracao destes parametros € notoriamente dificil e de pouca precisédo
na pratica e anormalidades clinicas adicionais podem deixar a detecgao obscura,
como ocorre com a sobrecarga de fluidos em pacientes subnutridos, nos quais o
peso corporal € enganosamente considerado estavel; Varias técnicas tem sido
investigadas para medir a composi¢cao corporal na pratica clinica, destas, a
bioimpedancia elétrica tem atraido maior interesse (WOODROW et al., 2007).

A bioimpedancia elétrica € um método rapido e nao-invasivo para estimar os
compartimentos corporais, inclusive a distribuicdo dos fluidos corporais nos espacos intra
e extracelulares (KUSHNER et al, 1996; KAMIMURA et al., 2004). Baseia-se no principio
de que os componentes corporais oferecem uma resisténcia diferenciada a passagem da
corrente elétrica. E esta passagem da corrente elétrica por um condutor vai depender do
volume - o corpo; do comprimento - que corresponde a estatura e sua impedancia - que
reflete a resisténcia a passagem de uma corrente elétrica (KUSHNER et al., 1996).

Quando esta corrente é aplicada a um corpo humano ha sempre uma
oposigao ao fluxo, chamada resisténcia (RE), que esta inversamente proporcional a
condutividade (condutancia), ou seja, é a propriedade que uma substancia possui de
permitir a passagem de corrente elétrica na presenca de diferenca de tensao (KYLE
et al., 2004). Assim sendo, os tecidos magros sao altamente condutores de corrente
elétrica, por conterem grande quantidade de agua e eletrdlitos, portanto apresentam
baixa resisténcia. Por outro lado, gordura e osso sdo pobres condutores, com menor
quantidade de fluidos e eletrdlitos e maior resisténcia elétrica. Apds obtidos os
valores de resisténcia e reactancia estes podem ser utilizados para estimativa da
composicao corporal a partir de equagdes preditivas (NESCOLARDE et al., 2008).

Uma frequéncia simples na bioimpedancia elétrica (BIA) geralmente implica
em uma medida de 50 kHz e este tipo de impedancia é limitado em distinguir a
distribuicdo de agua corporal nos compartimentos intra e extracelular (ZHU et al.,
2008). A habilidade da impedancia multifrequéncia de espectroscopia (BIS) para
diferenciar agua corporal total de agua corporal intracelular (AIC) e agua corporal
extracelular (AEC) é potencialmente importante para descrigdo do deslocamento de
balanco dos fluidos e para explorar possiveis variagcdes nos niveis de hidratacido em
algumas situacgdes clinicas especiais, como em doencas renais (NESCOLARDE et
al., 2008; ZHU et al., 2008; PARK et al., 2009).
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Aprofundando estes conceitos, sabe-se que a agua corporal total (ACT) pode
ser dividida em AIC e AEC e a massa livre de gordura (MLG) em AEC e massa
celular corporal (MCC), que inclui a AIC, conforme ilustrado na Figura 1. O
compartimento da AEC predominantemente mostra hiper-hidratacdo, a qual esta
frequentemente presente em pacientes em DP e esta associada com inflamagéo e
aumento do risco de mortalidade. MCC é o compartimento que mostra o estado
nutricional e, como nao €& muito afetada por alteracbes na hidratacdo, as quais
ocorrem principalmente no compartimento que mostra a hiper-hidratagao, ou seja, a
AEC, esta MCC acaba nos fornecendo mais informagbées do que considerar
simplesmente a MLG nestes pacientes. O compartimento AIC compreende 72% da
MCC e nao é afetado por alteragdes iso-osmoticas que ocorrem no compartimento
AEC. Além disso, o AIC é frequentemente utilizado para estimar MCC, enquanto que
para se avaliar o estado nutricional e hidratagao, duas relagdes podem ser utilizadas:
AIC / peso corporal (PC), que mostra o estado nutricional (quanto maior ele for,
melhor nutrido o paciente esta e vice-versa), e AEC / PC, o que reflete hiper-
hidratacdo (GARAGARZA et al., 2013).

AEC
SEC
MLG
PESO  __ AIC
CORPORAL — McC
SIC
MG

Figura 1: Composi¢ao corporal.

MCC: massa celular corporal; AEC: agua extracelular; MLG: massa livre de gordura; MG: massa
gorda; AIC: agua intracelular; SEC: sdlidos extracelulares; SIC: sdlidos intracelulares. Adaptado de
Woodrow, et al.2007.
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O Monitor de Composigdo Corporal (BCM, Fresenius Medical Care,
Alemanha) € uma bioimpedancia de espectroscopia (dispositivo BIS), e foi validado
por métodos de diluicdo isotdpica (ELLIS e WONG, 1998), e € referéncia nos
métodos de avaliagdo da composi¢cao corporal (WABEL et al., 2009). Seu grande
diferencial é fornecer uma medida mais direta e individualizada da agua intracelular
(AIC) e agua extracelular (AEC) comparado a outras bioimpedancias. Mede a
impedancia ao longo de todo o espectro de frequéncias, em vez de se limitar a
apenas uma, e nao depende de equacgdes estatisticas de regressédo derivada para
predizer os volumes de agua corporal (EARTHMAN et al., 2007).

Além disso, este monitor fornece diferentes indices de hidratagdo, sendo o
indice AEC/ACT (Agua extracelular/ Agua corporal total) o mais amplamente aceito,
mesmo nao fornecendo informagdo sobre os graus de hiper-hidratacdo e
considerando que o quadro de obesidade pode confundir este parametro (células de
gordura tém proporcionalmente uma quantidade de agua intracelular menor, entéo
pacientes obesos euvolémicos irdo apresentar maior relacdo AEC/ACT que
pacientes euvolémicos com massa magra maior mas que possuam O mesmo peso
corporal).

Usando dados de populagdo, o monitor BCM também fornece uma estimativa
da hiper-hidratacdo medida em litros. A precisdo da hiper-hidratacdo depende das
propriedades de hidratagao fisiolégica dos tecidos do corpo que sédo considerados
independentemente da populacdo medida, sendo estas propriedades obtidas por
métodos de diluigdo. A mesma quantidade de hiper-hidratacdo pode ter uma
relevancia clinica diferente dependendo do tamanho do paciente, ou seja, uma
hiper-hidratacdo de 2 L em uma mulher pequena pode ser clinicamente mais
significativa do que em homem com elevada massa muscular. Assim, estudos
utilizando este equipamento tem adotado a relagdo de Hiper-hidratacdo/ AEC.
(O'LONE et al., 2014).

A frequéncia dos aparelhos determina se a corrente penetra nas células ou
permanece no compartimento extracelular. Baixas frequéncias “atravessam” o
compartimento extracelular, ja as frequéncias mais altas conseguem penetrar nas
células. Tal fato permite a avaliacdo da resisténcia de ambos os compartimentos
extra e intracelulares. Sao escassos os estudos que avaliam a concordancia entre
avaliacoes feitas por BIA e BIS envolvendo pacientes em DP; alguns outros estudos,

com pacientes em HD, mostram que a avaligdo por BIS pode ser mais precisa
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quando comparado com a realizada por BIA na determinacédo de volumes de fluidos
(JAFFRIN E MOREL, 2008; DOU et al., 2011).

O estado nutricional do paciente com DRC é afetado por diversas condicdes
como a anorexia, presenga de toxinas urémicas, disturbios gastrointestinais e
alteragbes metabdlicas (KAUFMANN et al., 1994). Além disso, nos pacientes
submetidos ao tratamento dialitico, os estimulos catabdlicos do procedimento dialitico
per se, a perda de nutrientes para o dialisato e a acidose metabdlica sdo fatores que
também contribuem para o estado de desnutrigao (IKIZLER et al., 2002), podendo levar
a alteragdes na composigéo corporal. Sabe-se que o alto transporte de glicose atraves
do peritdnio pode promover saciedade, diminuicdo do apetite, perda muscular e ser
mais um fator a contribuir para a desnutricdo (CRUZ et al., 2010).

A avaliacdo nutricional deste grupo de pacientes deve ser baseada em
multiplas analises, tais como: medidas detalhadas de composi¢cdo corporal,
parametros como forca de preensdo manual, albumina sérica e outros exames
bioquimicos, dados de ingestdo alimentar, e escores que rastreiam a desnutricao
(Analise subjetiva globlal e MIS - Malnutrition Inflammation Score) (KALANTAR-
ZADEH et al., 2001; KONINGS et al., 2002; CHOW et al., 2003).

O MIS é composto por quatro secdes (histdria nutricional, exame fisico, indice
de Massa Corporal - IMC e exames bioquimicos — albumina e capacidade total de
ligacao ao ferro). Baseia-se no entendimento da intima relagdo entre um estado
nutricional ruim e a inflamagdo em pacientes em dialise. Altos valores no MIS estao
relacionados a uma maior indice de hospitalizagbes e mortalidade (KALANTAR-
ZADEH et al., 2001).

O comprometimento da forga muscular no cursar da desnutricdo pode ser
explicado pela redugao dos estoques de energia e proteina (FOUQUE et al., 2008);
existe grande dificuldade no diagndstico de baixa massa muscular ou perda
muscular de maneira acurada, e alguns marcadores indiretos foram sugeridos; a
forca de preensao palmar, aferida por dinamémetro, é tida como um instrumento de
avaliacao funcional, apontada como um dos indicadores de perda proteica mais
sensiveis, baratos e de facil acesso, com estudos sugerindo sua concordancia com
métodos de analise nutricional mais complexos (HEIMBURGER et al., 2000).
Também tem sido demonstrada alta correlacdo da forca de preensio palmar com a
MLG, tendo a vantagem de poder identificar a desnutricdo antes da ocorréncia de
mudancas estruturais (STENVINKEL et al., 2002).
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O gasto energético basal (GEB) avaliado por calorimetria indireta vem sendo
estudado ha mais de duas décadas na populacdo de pacientes com DRC. Em
conjunto, trabalhos mostram que, dependendo do estagio da DRC (nao dialitico ou
dialitico) e da condig¢ao clinica do paciente (presenga ou ndo de comorbidades), o
GEB pode se encontrar reduzido, igual ou superior ao de individuos saudaveis. A
auséncia de trabalhos que tenham avaliado este gasto em pacientes com DRC por
métodos mais precisos, em especial naqueles que realizam dialise peritoneal,
dificulta estabelecer comparagdes para avaliar qual a melhor forma de estimar as
necessidades energéticas neste grupo (RODRIGUES et al, 2013).

Considerando a importancia do detalhamento da distribuigdo de agua corporal
e de massas corporais, especificamente MLG e MG, nossa hipotese é que pacientes
tratados por DP, com sobrecarga hidrica significativa, apresentem condigéo
nutricional diferenciada dos euvolémicos; niveis mais elevados de marcadores de
estado inflamatodrio e de risco cardiovascular, maior gasto energético de repouso e
menor quantidade de massa celular corporal, e que a BIS nos mostre mais detalhes

desta distribuicido de massas e liquidos.
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2 JUSTIFICATIVA

Tendo em vista que atualmente as doencgas renais estdo entre as causas
mais importantes de morte e incapacidade em varios paises do mundo, € que o
estado de hidratacdo € um importante preditor da evolugao clinica dos pacientes em
didlise, o detalhamento da distribuicdo corporal da agua e mesmo das massas
corporais, especialmente a massa livre de gordura, cuja quantificacdo sofre
interferéncia direta da retencao hidrica, pode oferecer subsidios para a construcéo
de protocolos de avaliacdo nutricional diferenciados, buscando um estado nutricional
que contribua para uma maior qualidade e expectativa de vida para estes pacientes.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar se a sobrecarga hidrica interfere no estado nutricional, gasto
energético de repouso e biomarcador de risco cardiovascular, em pacientes com

Doenca Renal Cronica tratados por DP.

3.2 Objetivos especificos

Caracterizar detalhadamente a distribuicdo de agua corporal total e massas
teciduais em pacientes tratados por DP;

Avaliar concordancia entre métodos de avaliagcdo de composi¢ao corporal por
bioimpedancia multifrequencial e unifrequencial;

Comparar métodos clinicos de avaliacdo de retencao hidrica com dados

gerados pela bioimpedancia multifrequencial.
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4 MATERIAL E METODOS

Estudo observacional transversal, realizado no Hospital das Clinicas do
estado de Sao Paulo, com pacientes portadores de Doenca Renal Crbnica e
submetidos ao tratamento por DP, incluidos nas duas modalidades de dialise - a
Dialise Peritoneal Automatizada (DPA) e a Dialise Peritoneal Ambulatorial Continua
(DPAC), acompanhados em um ambulatério especifico deste hospital.

Todos os pacientes do ambulatério foram convidados e participaram aqueles
que assinaram termo de consentimento livre e esclarecido (APENDICE A),
respeitando os seguintes critérios de inclusao: idade superior a 15 anos, tratados por
DP ha no minimo trés meses. Nao foram incluidos pacientes que apresentavam
peritonite ou a tivessem apresentado nos ultimos 30 dias anteriores a coleta ou que
apresentassem fatores que viessem a impossibilitar a realizagdo da bioimpedancia
como: presenga de algum implante metalico ou dispositivo eletrénico, amputacéo,
gestacao ou lactagao; pacientes com sorologia positiva para o HIV e pacientes
portadores de hepatite B ou C quando apresentassem exames laboratoriais
compativeis com comprometimento da fung&o hepatica.

O encontro para coleta dos dados era marcado sempre na data das consultas
clinicas mensais dos pacientes em questado; eram realizados em salas especificas
da Unidade de Dialise e sempre no periodo da manha, facilitando a coleta dos
exames bioquimicos e também o jejum necessario para outros exames do estudo.

Foram coletadas as informacdes, respeitando-se um protocolo de coleta
(APENDICE B), referentes as seguintes varidveis: idade (anos), sexo
(masculino/feminino), tabagismo (sim/nao/ex-fumante), pressao arterial sistélica e
diastolica (mmHg), presenca de diabetes mellitus (sim/ndo), presenca de
hipertensdo (sim/n&o), uso de anti-hipertensivo (sim/ndo), doencga renal de base,
tempo em dialise (meses) e modalidade da DP (DPA/DPAC), o valor do KT/V total,
tipo de transporte peritoneal obtido pelo Teste de Equilibrio Peritoneal (PET), dados
antropométricos, de consumo alimentar e ingestdo hidrica, exames bioquimicos
recentes que fazem parte da rotina do ambulatério e PCR.

A amostra foi de conveniéncia considerando a relagado de pacientes tratados
por DP na unidade (n=36) no periodo de coleta (seis meses). Trinta individuos foram
inseridos no estudo; sendo que um paciente ndo aceitou participar, trés possuiam

marcadores cardiacos e dois foram transferidos para a hemodialise.
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Este trabalho foi submetido e aprovado pela Comissdo de Etica em Pesquisa
da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto; Aprovacédo do Comité de Etica: HCRP
931 -621/2014 (ANEXO 1).

4.1 Avaliag&o Nutricional

A avaliagdo antropométrica foi realizada estando o paciente em jejum, com a
cavidade abdominal sem solucdo de dialise. Para afericdo das medidas foi utilizada
fita métrica inextensivel TBW®, adipbmetro Lange® Skinfold Caliper, com escala de
precisdo de 1 mm e pressdo constante de 10g/mm? e balanca digital Filizola
Personal® com estadibmetro. Foram aferidos peso (em quilogramas), altura (em
centimetros), circunferéncia da cintura, do quadril e no lado ndo dominante do
paciente: circunferéncia do brago e prega cutanea tricipital, além da estimativa da
circunferéncia muscular do brago (CMB) e area muscular do brago corrigida (AMBc),
pelas respectivas formulas: CMB(cm) = CB (cm) — 1(3,14) X [PCT (mm)] e Homem:
AMBc (cm?) (Homem) = [CB (cm) — 11 X PCT(mm)]? - 10 /41; AMBc (cm?) (Mulher)=
[CB (cm) - m PCT(mm) J? - 6,5/ 411. (FRISANCHO et al., 1981).

Para a prega cutanea tricipital, trés medidas foram realizadas e a média
utilizada nas analises. Foram calculados: IMC, porcentagem de adequagao do peso
atual em relagéo ao ideal (%PA/PI), porcentagem de adequacgao ao percentil 50 da
Circunferéncia do Braco (%CB) e prega cutanea tricipital (%PCT), relagcéo
cintura/quadril e adequacdo da circunferéncia da cintura. Os participantes da
pesquisa foram avaliados individualmente, de acordo com a referéncia para cada
faixa etaria (MC LAREN et al., 1972 e FRISANCHO et. al., 1981).

Para a avaliagcdo da porcentagem de massa gorda aferida, foi utilizada a
referéncia proposta por GALLAGHER et al., 2000; e para classificar os pacientes
utilizando as medidas da circunferéncia da cintura e da raz&o cintura/quadril, uteis no
diagndstico da obesidade abdominal, realizou-se a medida da circunferéncia da
cintura segundo descrito em GORDON et al., 1988 e classificada de acordo com o
padrao da WHO, 1998, como aumentada, nos valores de: = 94 cm para homens e =
80 cm para mulheres; e a relacao cintura/quadril com valores de corte de 0,90 para
homens e 0,85 para mulheres.

Para a afericdo da forgca de preensdo palmar foi utilizado um dinamoémetro

(HandGrip) — modelo MG 4800 digital Charder® e foi realizada a técnica como
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proposto pela American Society of Hand Therapists, com o individuo sentado numa
cadeira com encosto vertical reto e sem suporte para os bracos, com o cotovelo
fletido a 90° e o antebraco em posicao neutra, utilizando-se a mao nao dominante
(FESS, 1992). Foram realizadas trés medigbes, em que o paciente foi orientado a
apertar o instrumento com a maior forga possivel, durante 5 segundos; em intervalos
de um minuto, de modo a evitar a fadiga muscular; a medigdo de maior valor foi
assumida como resultado (HILLMAN et al., 2005; LUNA-HEREDIA. et al., 2005).
Para classificacao dos pacientes foram utilizados os pontos de corte propostos por
SCHUSSEL, 2008.

Ainda para analise do estado nutricional, foi utilizado o Escore de Desnutrigdo
e Inflamacgao (MIS — Malnutrition Inflammation Score). Esta ferramenta foi atualizada
e, atualmente, consiste na avaliacdo de 10 componentes, cada um com quatro
niveis de gravidade, de 0 (normal) a 3 (gravemente anormal). A soma de todos os
componentes pode variar de 0 (normal) a 30 (gravemente desnutrido), e uma maior
pontuacgao reflete um maior grau de desnutricdo e inflamagado (KALANTAR-ZADEH
et al., 2001). Varios recursos do MIS, isoladamente ou em combinagao, sao fortes
preditores de mortalidade nos pacientes em terapia de substituicdo renal
(KALANTAR-ZADEH et. al., 2001; GONZALEZ-ORTIZ et. al, 2015;).

Foi aplicado o Recordatério de 24 horas, que consiste em quantificar o
consumo de alimentos nas 24 horas anteriores a entrevista ou durante todo o dia
anterior (WILLETT, 1998). Foi utilizado com o intuito de comparar a média da
ingestao de nutrientes e energia entre os grupos do estudo. Todos os calculos foram
realizados no sistema DietSmart.

A adequacao da ingestdo de carboidratos e lipidios foi calculada com base
nas ingestdes dietéticas de referéncia (IDR) - 2002, que recomendam ingestao
calodrica entre 45 e 65% e 20 e 35% do valor caldrico total, respectivamente. A
referéncia para o consumo alimentar em calorias e proteinas utilizada foi a proposta
pelo National Kidney Foundation/Dialysis Outcome Quality Initiative (NKF — DOQI,
2002).

4.2 Composicéo Corporal e Estado Hidrico

Para a realizagado do exame utilizando a bioimpedancia multifrequencial (Body

Composition Monitor — Fresenius Medical Care®) bem como da bioimpedéancia
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unifrequencial (Biodynamics®), os pacientes estavam com a cavidade peritoneal
vazia, em decubito dorsal, e repouso de aproximadamente 20 minutos antes da
medicao, permitindo um equilibrio de fluidos corporais. Os eletrodos proximais foram
colocados na superficie dorsal da articulagdo do punho, e na superficie dorsal do
tornozelo. Os eletrodos distais foram colocados entre os segundos e terceiros
metacarpicos e metatarsicos — falanges da méo e do pé, respectivamente.

Os pacientes foram orientados previamente quanto a alguns requisitos para a
realizacdo do exame: estar, no minimo, ha 5 horas em jejum, nao ter praticado
atividade fisica vigorosa nas ultimas 12 horas, estar vestindo roupas leves, urinar 30
minutos antes do inicio e que se abstivessem do consumo de bebidas alcéolicas ou
alimentos e bebidas que continham cafeina até 24 horas antes do procedimento.
Foram orientados a retirar qualquer acessoério de metal. Para garantir tais
especificacdes, os sujeitos foram contatados, por telefone, no dia anterior a
mensuracdo, sendo reorientados quanto as medidas prévias necessarias. As
afericbes foram realizadas apds o0 repouso na posi¢cao supina em uma sala com ar

condicionado com temperatura constante de 20°C.

4.2.1 Impedancia bioelétrica de frequéncia simples (BIA):

O exame foi realizado utilizando o equipamento de bioimpedéancia
Biodynamics® modelo 450, que emite corrente elétrica sub - limiar (800 yA, 50 kHz —
frequéncia Uunica). Foram obtidos os parametros bioelétricos de resisténcia,
reactancia e angulo de fase e dados de composi¢ao corporal: MG, MLG, MCC e
agua corporal (total, intracelular e extracelular). Apos a medigdo, com duragéo
aproximada de 30 segundos, o visor do aparelho apresentou automaticamente o
resultado final da avaliagdo de composicdo corporal. As medidas obtidas foram
anotadas em uma planilha desenvolvida pelo pesquisador e ao término do estudo
todos os individuos poderiam ter acesso aos seus respectivos resultados sobre a

avaliacdo da composicao corporal.

4.2.2 Impedancia bioelétrica multifrequéncia — de espectroscopia (BIS):

O exame foi realizado utilizando o equipamento Body Composition Monitor,

marca Fresenius Medical Care®, com frequéncias de 5 a 1000kHz, o qual ja possui
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validagdo em amostras multicéntricas, de individuos saudaveis e com presenca de
desbalancgo hidrico, caracterizado neste caso, por individuos com faléncia renal,
sendo utilizado comparado a métodos de referéncia com técnicas padrao-ouro,
especialmente para determinacao de volume de fluidos corporais, como a diluicio de
isétopo e a contagem total de potassio. Foram obtidos os parametros bioelétricos de
resisténcia, reactancia, angulo de fase e dados de composi¢éo corporal: ACT, Al e
AEC, MLG, MG e MCC. O método de posicionamento, os locais de insercdo dos
eletrodos, a assepsia prévia, as orientagdes aos individuos, o tempo de duracao, o
controle da temperatura do ambiente e a forma de anotagdo dos dados obtidos, bem
como as informagdes fornecidas aos individuos sobre o resultado da analise de
composicao corporal, foram os mesmos que o da BIA. A partir deste exame, foram

avaliados os dados gerados.

4.3 Avaliacéo e Classificacédo do Estado Hidrico

A partir de diferentes critérios que avaliam o estado hidrico descritos na
literatura, foi determinado um padrao de classificagdo, no qual a amostra estudada
foi dividida em normohidratados (NH) e hiperhidratados (HH). Como n&o ha uma
definicdo de euvolemia unica, no presente estudo considerou-se como padrao para
classificagdo em HH, o paciente possuir valores de sobrecarga hidrica > que 1,1L
(BURKE e FAN, 2013; MARTINEZ-FERNANDEZ et al., 2013; RONCO et al., 2015).
Aplicou-se também outros indices que classificam o paciente como HH: Sobrecarga
Hidrica (SH)/ Agua Extracelular (AEC) acima de 0,15 (WIZEMANN et al., 2009,
WABEL et al., 2008), e AE/Altura maior de 10,59 para homens e 9,86 para mulheres
(DEMIRCI et al., 2011).

4.4 Gasto Energético de Repouso

Para as medidas da taxa metabdlica basal (TMB) foi utilizada a técnica de
calorimetria indireta mediante o aparelho portatil VO2000 (Inbrasport® e software
Aerograf®, EUA). Antes do inicio do exame o aparelho foi aquecido por 30 minutos e
efetuada a calibragdo barométrica e gasométrica, ambas automaticamente, sendo
que a calibracdo dos gases se concretizou por meio de um comando no proprio

aparelho com uma mistura de gas oxigénio e gas carbdnico. Além da calibragéo
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automatica dos gases, foi realizada uma calibragdo manual por meio do software
Aerograf, conforme orientagédo do fabricante.

O exame foi realizado no periodo da manha, em sala com temperatura
ambiente controlada (20°C), baixa luminosidade e sem ruidos, com o individuo em
decubito dorsal, apos repouso de 20 minutos. Foi fixada em seu rosto uma mascara
conectada ao calorimetro portatil. O equipamento foi calibrado antes e apds cada
medida. O consumo de oxigénio (VO;) e a producéo de gas carbbnico (VCO;) foram
medidos durante 25 minutos com o individuo permanecendo deitado, em posicao
supina, sem se movimentar, afebril e em jejum de no minimo 12 horas. O GEB

obtido foi extrapolado para 24 horas.

4.5 Exames Bioquimicos

Os exames realizados foram os que fazem parte da rotina ambulatorial:
Hematdcrito, Hemoglobina, Globulos Brancos, Ferro, Ferritina, Glicemia, Calcio,
Foésforo, Potassio, Uréia, Creatinina, Albumina; cujas técnicas sao padronizadas e
certificadas. Foi solicitado juntamente a estes, a dosagem de PCR.

A albumina do soro foi usada em conjunto com outros dados, como um
marcador nutricional e a PCR como um marcador inflamatério. Os niveis ideais de
PCR adotados no estudo foram os inferiores a 0,3 mg/dL (Sociedade Brasileira de

Nefrologia).

4.6 Avaliacéo Clinica e Exames Complementares

Foi feita a dosagem do Nt pro - BNP (Peptideo Natriurético Cerebral),
segundo o teste VIDAS NT- pro BNP 2 (PBN2), que mostra-se como um teste
quantitativo automatizado para ser utilizado nos aparelhos da familia VIDAS® da
empresa Biomerieux; permite a dosagem do fragmento N terminal do peptideo
natriurético do tipo B no soro ou no plasma humano (heparina de litio e de sédio)
pela técnica ELFA (Enzyme-Linked Fluorescent Assay).

Em laboratério especifico do curso de Nutricdo e Metabolismo da
Universidade de Sao Paulo — Ribeirao Preto, o sangue coletado foi centrifugado, e o
soro armazenado sob congelamento a - 80°C; respeitando-se limite de tempo

maximo de até seis meses. Findadas as coletas, a dosagem do Nt pro - BNP foi
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realizada no laboratorio de toxicologia da Unidade de Emergéncia do HCFMRP-USP
em equipamento ja disponivel, com o auxilio de funcionarias treinadas na técnica
especifica. O valor de referéncia para tal peptideo em pacientes com faléncia renal
ficou determinado em <1200 pg/ml. (ANWARUDDIN et al., 2006; WOODARD e
ROSADO, 2007;)

Foi anotada a quantificagdo do edema, pelo sinal de cacifo (em cruzes), e
pressao arterial sistélica e diastdlica (mmHg) realizada por médicos (assistente e
residentes), no mesmo dia da realizagao dos exames especificos do estudo, tendo-
se o cuidado de agendar a coleta para o dia em que os pacientes teriam consulta
mensal de rotina. Médicos residentes cursam a modalidade sob a forma de pods
graduacgao tendo as atividades profissionais remuneradas, sob a orientagcdo de
médicos ja especialistas ou assistentes.

Para a estimativa da ingestdo hidrica e diurese residual foi solicitado ao
paciente que relatasse os volumes de ingestado, e para a diurese residual, utilizou-se
os dados registrados dos Uultimos exames da coleta de urina de 24 horas,
respectivamente.

Foram anotadas as informagdes registradas em prontuario referentes as
medidas de adequacéao da dialise (KT/V e PET), nos ultimos seis meses anteriores a

avaliagdo, assim como a data da ultima peritonite.

4.7 Analise Estatistica

Os dados foram expressos em porcentagem, média e desvio-padréo. O teste
de comparagdo nao parameétrica Mann Whitney foi utilizado para identificar as
diferengas ou semelhangas entre os grupos NH e HH, e as variagdes entre os
métodos (BIA e BIS) foram avaliadas pelo teste pareado Wilcoxon. O Coeficiente
Kappa foi utilizado para identificar a concordancia entre avaliagbes da composi¢cao
hidrica aferidas clinicamente e pela BIS. O teste ndo paramétrico de Correlagcéo de
Spearman foi utilizado para medir a associagao entre as variaveis, e a concordancia
entre os dados gerados por BIA e BIS, por Bland Altman. O nivel de significancia foi
pré-fixado em a= 0,05. Todas as avaliagbes foram feitas pelo programa GraphPad

Prisma 5.
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5 RESULTADOS

Descrigdo da Amostra em Estudo

Ao final do estudo 30 pacientes em DP foram avaliados (63,3% homens) com
idade média de 52,06 + 18,9 anos. A maioria estava em DPA (60%) e o restante em
DPAC; o tempo médio em dialise foi de 33 meses. A amostra foi classificada em dois
grupos: normohidratados - NH (43,3%) e hiperhidratados - HH (56,6%) com
sobrecarga hidrica = 1,1 litros, sem casos de pacientes desidratados. Entre os
pacientes, 33,3% eram diabéticos e 63,3% hipertensos. A etiologia da doenca mais
prevalente neste grupo foi a nefropatia diabética (20%). A maioria dos pacientes foi
de ndo fumantes. Dados de caracterizagdo dos pacientes no geral, e nos grupos
classificados pela hiperhidratagdo, encontram-se dispostos na Tabela 1.

Nas comparagdes entre os dois grupos para os dados de caracterizagdo,
apenas as medidas de pressdes sistdlicas e diastdlicas eram significativamente
maiores para o grupo HH. Destes, 35,2% possuiam pressdes sistélicas e diastélicas
normais.

As demais variaveis analisadas, idade, ingestao hidrica, diurese residual e
KTV total ndo foram significativamente diferentes entre os dois grupos.

Quando avaliado o PET — Teste de equilibrio peritoneal, 40% da amostra foi
classificada como baixos transportadores e apenas 13% da amostra apresentou Kt/V

inferior a 1,7.
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Tabela 1 — Caracterizagao e dados clinicos dos pacientes.

TOTAL, N=30 NORMOHIDRATADOS, HIPERHIDRATADOS,

N =13 (43,3 %) N =17 (56,6 %)
Idade (anos) 52,06 £ 18,9 46,6 + 21,4 56,18 £ 16,30
Sexo
Masculino (%) 63,3 38,5 82,4
Feminino (%) 36,7 61,5 17,6
Tabagismo
Nao (%) 56,7 61,5 52,9
Sim (%) 6,6 15,4 0
Ex fumante (%) 36,7 23,1 471
Tempo em didlise (meses) 33+325 35,46 + 39,6 31,12+ 27
Modalidade da Dialise
Peritoneal
DPA (%) 60 53,8 64,7
DPAC (%) 40 46,2 35,3
Pressao Arterial (mmHQ)
Sistdlica 143,6 +20,8 133,6 + 15,7 * 151,2 +21,3*
Diastdlica 86,3 £12,14 81,08 £9,73* 90,29 £12,5*
Ingestéo Hidrica (ml) 963,3 +683,9 888,5 +653,9 1021 +720,5
Diurese Residual (ml) 936,6 +680,3 923,1 £658,2 947,1 £716,9
KTV Total 2,64 +£0,90 2,77 £0,95 2,55+0,89

Dados expressos como Média + Desvio Padréo. * - Diferengas estatisticas para comparagbes entre os grupos NH
e HH (p < 0,05).

Volemia e Estado Nutricional

N&o houve diferenca significativa nas medidas antropométricas entre
pacientes NH e HH (Tabela 2). De acordo com a porcentagem de adequacdo de
peso, 50% dos pacientes apresentaram peso normal; a maioria (70%) apresentou
circunferéncia do brago adequada. Por outro lado, 70% apresentaram circunferéncia
da cintura aumentada e 57% dobra cuténea triciptal aumentada.

Houve alta prevaléncia de inadequacado da Relagdo CC/CQ, em que 83%
dos pacientes possuiam valores aumentados, caracterizando a obesidade
abdominal.

Com relagéo a porcentagem de gordura aferida pela BIS, 60% dos pacientes
foram classificados como obesos, 23,4% saudaveis, 13,3% com excesso de gordura
e apenas 3,3% com falta de gordura.
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A adequacao da forga de preensao palmar esteve diminuida em 83% dos
pacientes, e ndo apresentou diferenga entre os grupos NH e HH. Houve correlagao
positiva entre a for¢a de preensado e a MLV (R = 0,6) (p < 0,0001).

De acordo com as pontuagdes do MIS, nenhum paciente foi classificado como
gravemente desnutrido quando avaliado pelo indice de desnutricdo e inflamagéo

(MIS) e também nao houve diferenga nesta classificagao entre os grupos de NH e
HH.
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Tabela 2 — Parametros para avaliagao nutricional dos grupos avaliados.

TOTAL,N=30 NORMOHIDRATADOS,
N = 13 (43,3%)

HIPERHIDRATADOS,
N = 17 (56,6%)

Peso (kg) 67,88 £ 12,53 63,5+ 11,73
IMC (kg/m?) 24,48 + 3,40 24,21 + 3,52
Circunferéncia da Cintura (cm) 93,2 + 12,04 90,42 + 11,16
Circunferéncia do Quadril (cm) 96,83 + 7,61 97 £ 8
Raz&o CC/CQ (cm) 0,96 £ 0,07 0,93 £ 0,06
Circunferéncia do Brago (cm) 28,83 + 3,04 28,50 + 2,57
Circunferéncia Muscular do Brago (cm) 23,15 + 2,41 22,51 £ 2,18
Area Muscular do Brago (cm?) 43,11 + 8,99 40,69 + 8,02
Area Muscular do Brago Corrigida (cm?) 33,11 + 8,99 30,69 + 8,02
Dobra Cutanea Triciptal (mm) 18,11 + 7,51 19,08+ 7,5
Forca de Preenséo Palmar 26,3+7,3 254 +7,0
Pontuacéo (MIS) 4,93+ 2,59 4,30 £ 2,09

71,23 £ 12,41
24,6 + 3,39
95,32+ 12,5
96,71 + 7,55
0,98 + 0,07
29,09 + 3,41
23,64 £ 2,52
44,98 £ 9,49
34,98 + 9,49
17,35+ 7,67

269+7,6
5,41+ 2,89

Dados expressos como Média + Desvio Padrdo
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Quando avaliados pela BIA, os pacientes HH apresentaram maiores indices
de agua corporal total (ACT), agua intracelular (Al), agua extracelular (AE) e massa
livre de gordura (MLG). Quanto aos valores de angulo de fase, foram maiores no
grupo de NH. Com relagdo a massa celular corporal (MCC) e massa gorda corporal

(MG), os dois grupos se assemelham, n&o houve diferencga significativa (Tabela 3).

Tabela 3 — Dados de composigéo corporal dos grupos avaliados por BIA.

TOTAL, N=30 NORMOHIDRATADOS, HIPERHIDRATADOQCS,

N =13 (43,3%) N =17 (56,6%)
Agua Corporal Total (L) 36,4 £ 7,05 323+59* 3956+6,3*
Agua Intracelular (L) 18,49 £ 3,60 17,2+ 3,90 * 19,4+31*
Agua Extracelular (L) 18,10 £ 4,16 15,10 £ 2,53 * 20,40+ 3,70 *
Massa Livre de Gordura (kg) 50,52 + 9,81 447 +£8,6* 549+84~
Massa Gorda (kg) 17,35+ 7,10 18,71 +5,4 16,32 + 8,17
Massa Celular Corporal (kg) 21,50 £ 4,94 20,88 £ 5,35 21,98 £4,72
Angulo de Fase (°) 5,13 £ 1,01 5,89+0,75* 4,55+ 0,77 *

Dados expressos como Média + Desvio Padréo. * - Diferengas estatisticas para comparagdes entre os grupos NH
e HH (p < 0,05).

Quando avaliados pela BIS, como ja esperado, os pacientes HH
apresentaram maiores indices de sobrecarga hidrica, agua corporal total (ACT) e
agua extracelular (AE). Quanto aos valores de angulo de fase, foram maiores no
grupo de NH. Com relagdo a agua intracelular (Al), massa livre de gordura (MLG),
massa celular corporal (MCC) e massa gorda corporal (MG), os dois grupos se

assemelham, n&o havendo diferenga significativa (Tabela 4).

Tabela 4 - Dados de composi¢ao corporal dos grupos avaliados por BIS.

TOTAL,N=30 NORMOHIDRATADOS, HIPERHIDRATADOQOS,

N = 13 (43,3%) N =17 (56,6%)
Sobrecarga Hidrica (L) 2,07 £ 2,20 0,14+0,6 * 354+1,7"*
Agua Corporal Total (L) 33,01 £ 5,47 30,43+545* 34,98 +4,74 *
Agua Intracelular (L) 16,69 + 2,66 16,60 + 3,37 16,77 + 2,07
Agua Extracelular (L) 16,14 + 3,31 13,84 +2,30 * 17,91+ 287 *
Massa Livre de Gordura (kg) 33,41 6,77 33,7+7,8 33,20 £ 6,0
Massa gorda (kg) 23,54 +9,28 21,65+ 7,04 24,52 £ 10,4
Massa Celular Corporal (kg) 18,15 £ 4,22 18,40 + 4,80 17,96 + 3,87
Angulo de Fase (°) 4,67 + 1,08 551+0,77* 4,02+0,81"*

Dados expressos como Média + Desvio Padréo. * - Diferengas estatisticas para comparagbes entre os grupos NH
e HH (p < 0,05).
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A Tabela 5 mostra que ao dividirmos os pacientes entre os sexos, 0s

pacientes do sexo masculino apresentaram maiores valores de ACT, Al, AE, MLG e

MCC tanto nas aferigdes por BIA, como por BIS. O angulo de fase foi maior no grupo

feminino.

Os trés indices de sobrecarga hidrica apresentam-se mais elevados no grupo

masculino, em que dois deles (SH > 1,1 L e SH/AE) tém valores que realmente

caracterizam, em média, a sobrecarga.

Tabela 5 — Dados de composigao corporal por BIA e BIS, segundo os sexos.

FEMININO MASCULINO
BIA BIS BIA BIS

Agua Corporal Total (L) 30,14+ 3,46* 27,80+ 2,74* 406+ 594* 36,03+ 4,23 *
Agua Intracelular (L) 1525+ 1,46* 14,88+ 1,38* 20,38+ 3,08* 17,75+ 2,68 *
Agua Extracelular (L) 14,89+ 264* 1294+ 167* 1996+ 3,75* 18,01+ 2,48 *
Massa Livre de Gordura (kg) 41,39+ 540* 29,63+ 3,09* 5581+ 7,64~ 3561+ 7,40~
Massa Gorda (Kg) 18,28 + 6,14 21,66 +7,84 16,82+ 7,72 24,63 +10,05
Massa Celular Corporal (kg) 18,49 +2,29* 1592 +£2,08* 23,25 +5,26* 19,44 +4,64~
Angulo de Fase (°) 5,57 +0,66* 519 +£0,72* 4,87 £1,10* 436 +1,15*
Sobrecarga Hidrica>1,1L 0,44 £0,81* 3,01 £221~
Agua extracelular/ Altura 8,23 +0,95* 10,48 £1,25*
Sobrecarga Hidrica/ Agua 0,03 +0,06 * 0,15 £0,10*

extracelular

Dados expressos como Média + Desvio Padrdo. * - Diferengas estatisticas para comparagbes entre 0s grupos
feminino e masculino (p < 0,05).

Dentre os exames bioquimicos avaliados, o Peptideo Natriurético Cerebral
(NT - Pr6 BNP), tido como biomarcador de risco cardiovascular, mostrou valores
mais elevados no grupo de HH (Tabela 6). Mesmo no grupo de NH a média obtida
encontra-se acima dos valores de referéncia para tal marcador (<1200 pg/ml); 30,7%
deste grupo possuiam valores acima da referéncia, e no grupo de hiperhidratados,
70,5%.

Hipoalbuminemia e valores altos de proteina C reativa (PCR) estavam
presentes em 13,3% e 46% no grupo total, respectivamente, mas os valores médios
para as duas variaveis nao diferiram entre os grupos. PCR e NT — Pr6 BNP

correlacionaram-se positivamente (R = 0,4) (p = 0,04).
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Tabela 6 — Resultados de exames bioquimicos avaliados entre pacientes NH e HH.

TOTAL,N=30 NORMOHIDRATADOS, HIPERHIDRATADOS,

N =13 (43,3%) N =17 (56,6%)
Hemoglobina (g/dL) 11,34 + 1,53 11,57 £ 1,73 11,17 £ 1,39
Hematdcrito (%) 33,76 £ 4,33 33,85+ 4,37 33,71+4,44
Glébulos Brancos (103/mm3) 7,82 + 2,21 8,15+ 2,33 7,57 +2,16
Glicemia (mg/dL) 103,3 + 53,50 103,2 + 67,3 103,5+ 42,24
Ferro (ug/dL) 75,86 + 34,78 83+42,8 70,41 £ 27,21
Ferritina (ug/ml) 428,87 + 343,3 335,4 +300,6 4949 + 363,6
Albumina (g/dL) 3,71 £0,24 3,77 £0,28 3,67 0,21
Célcio Total (mg/dL) 9,28 +0,93 9,11 £0,59 9,41 £1,12
Sodio (mmol/L) 138,72 + 2,27 138,7 £+ 2,38 138,7 + 2,26
Potassio (mmol/L) 4,19 +0,52 4,26 + 0,50 4,13+ 0,55
Fosforo (mg/dL) 4,91 £ 0,93 510 +0,77 4,75 £1,03
Uréia (mg/dL) 99,2 + 27,15 104 + 28,38 95,53 + 26,45
Creatinina (mg/dL) 8,01 +3,2 7,59 + 2,41 8,33 + 3,86
Protéina C Reativa (mg/dL) 0,74 £ 0,87 0,43 + 0,45 0,94 £1,03
NT - Pr6é BNP (pg/ml) 4933,3 £ 7356, 61 1334 + 1034 * 7686 + 8872 *

Dados expressos como Média + Desvio Padrdo. * - Diferengas estatisticas para comparagbes entre os grupos NH e
HH (p < 0,05).

Pelas analises dos Recordatorios de 24 horas os nutrientes ingeridos nao
mostraram diferenga significativa entre os grupos NH e HH (Tabela 7).

Considerando o grupo de pacientes como um todo, a ingestao calérica média
encontrou-se abaixo do recomendado — 30 a 35 kcal/kg/dia, em que, 93,3% dos
pacientes consumiam valores inferiores a 30 kcal/kg/dia. A ingestdo de carboidratos,
em média, também encontrou-se abaixo do recomendado; 76,6% dos pacientes
consumiam valores inferiores a 55% do valor calérico total — VCT. Em relagdo a
ingestao proteica, 53,3% dos pacientes consumiram a quantidade adequada, que é
de, pelo menos, 1,2 g/kg/dia. Quanto ao consumo de lipideos, 43,3% dos pacientes,

consumiram mais que 30% do VCT.
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Tabela 7 — Dados de ingestao alimentar entre os grupos NH e HH.

TOTAL,N=30 NORMOHIDRATADOS, HIPERHIDRATADOS,

N = 13 (43,3%)

N = 17 (56,6%)

Kcal total 1442 + 398,9 1459 + 468,1 1429 + 351,7
Energia (kcal/kg de peso) 21,7+6,5 23,2875 20,56 £ 5,67
PTN (g/kg de peso) 1,13+ 0,46 1,26 £ 0,46 1,04 + 0,46

CHO (9) 173,7 £ 57,90 179,6 £ 69,63 169,3 + 48,90
CHO(%) 47,75 + 12,45 49,49 + 11,59 46,43 £ 13,26
PTN (g) 73,86 £ 27,04 77,87 £27 70,79 + 27,48
PTN (%) 20,54 £ 5,84 21,49 £ 4,60 19,86 + 6,68
LIP (9) 50,96 + 25,11 48,42 + 28,79 52,91 £ 22,63
LIP (%) 31,18 £ 9,70 29,55 + 11,55 32,43 £ 8,17
Colesterol (mg) 259,2 £ 1351 237 +118,1 276,2 £ 148

Fibra (g) 11,08 £+ 4,72 12,02 + 4,69 10,36 £ 4,75
Calcio (mg) 494,2 + 332,8 503,3 £ 399,5 487,2 £ 284,4
Ferro (mg) 11,39 + 3,96 12,26 + 4,43 10,71 + 3,56
Potassio (mg) 1747 £716,9 1845 + 785,3 1672 £ 674,7
Sédio (mg) 2181 + 1018 2047 + 786 2283 £ 1178
Fosforo (mg) 859 + 315,8 861,5 + 313 857,1 £ 327,5

Dados expressos como média + Desvio Padréo.

Volemia e Gasto Energético

O gasto energético basal (GEB) estimado pela formula de Harris Benedict foi
significativamente mais elevado no grupo de HH, tal fato ndo se repetiu com o gasto
energético de repouso (GER) medido pela calorimetria indireta, em que os dados
obtidos foram semelhantes entre os grupos (Tabela 8).

Ao comparar os valores estimados com os medidos para o grupo total, estes
mostram resultados significativamente diferentes, com valores mais altos para a
estimativa por Harris Benedict.

Os valores obtidos da raz&o entre estimados/medidos nao diferiram entre os

grupos avaliados.

Tabela 8 — Dados do gasto energético medido e estimado entre os grupos NH e HH.

TOTAL,N=30 NORMOHIDRATADOS, HIPERHIDRATADOS,
N = 13 (43,3%) N = 17 (56,6%)

Gasto Energético Basal (HB)# 1453 + 206,4 1388 £ 216 * 1503 + 189 *
Gasto Energético de Repouso  1216,62 £ 290 1178 + 287,9 1241 + 298,2
(Calorimetria)#
Razéo Calorimetria/Harris 0,83+0,16 0,83+0,15 0,83+0,18

Dados expressos como média + Desvio Padrao. * - Diferengas estatisticas para comparagées entre os grupos NH
e HH (p < 0,05); # - Diferencas estatisticas para comparagbes entre os métodos (p < 0,05).
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Correlagéo entre indices de Hidratacdo e variaveis do estudo

Na Tabela 9 estdo listados os coeficientes de correlacdo para as correlagdes
significativas, moderadas e fortes, dos 3 indices de sobrecarga hidrica com variaveis
do estudo.

Nota-se que os trés indices correlacionaram-se fortemente entre si; O indice
agua extracelular/altura é o que apresentou correlagdes mais fortes com a maioria
das variaveis.

O biomarcador cardiaco Nt pro BNP correlacionou-se com os 3 indices, e
mais fortemente com o SH > 1,1 L.

Tabela 9 - Coeficientes de correlacéo fortes e moderados entre variaveis do estudo
com indices de classificagdo da sobrecarga hidrica.

Variaveis Sobrecarga Agua Sobrecarga
Hidrica> 1,1 Extracelular/Altura Hidrica/Agua
L Extracelular
R R R
Sobrecarga Hidrica>1,1L _ 0,8 0,9
Agua Extracelular/Altura 0,8 _ 0,7
Sobrecarga Hidrica/Agua 0,9 0,7 _
Extracelular
Resisténcia BIA (Ohms) -0,7 -0,9 -0,7
Resisténcia BIS (Ohms) -0,8 -0,9 -0,8
Agua Extracelular BIA (L) 0,7 0,9 0,7
Agua Extracelular BIS (L) 0,7 0,9 0,7
Angulo de fase BIA (°) -0,7 -0,5 -0,7
Angulo de fase BIS (°) -0,7 -0,6 -0,7
Agua Corporal Total BIA (L) 0,6 0,9 0,6
Agua Corporal Total BIS (L) 0,5 0,8 0,5
Massa livre de gordura BIA 0,6 0,9 0,5
k
(thr))ro - BNP (pg/ml) 0,6 0,5 0,5
Presséo diastdlica (mmHg) 0,5 0,5 0,5

Todos os coeficientes de correlacédo tiveram resultado significativo (p < 0,05)
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Comparacgéo de dados gerados por BIA e BIS

Na tabela 10 notamos que quando avaliado o grupo como um todo, os
métodos mediram os resultados igualmente somente no que se refere a resisténcia
(p = 0,71). Sendo agua corporal total, agua intracelular, agua extracelular, massa
livre de gordura, massa celular corporal e angulo de fase maiores na medi¢des da
BIA e somente massa gorda maior nas medi¢oes da BIS.

Ao realizar as comparagdes entre os métodos, temos que no grupo de NH,
BIA e BIS se assemelharam nos resultados ao medir agua intracelular e resisténcia,
os demais parametros foram diferentes. Ja no grupo de HH, somente a resisténcia

foi medida igualmente entre os dois aparelhos.
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Sobrecarga Hidrica

(L)

Agua Corporal Total

(L)

Agua Intracelular (L)
Agua extracelular (L)

Massa Livre de

Gordura (kg)

Massa Livre de

Gordura (%)

Gordura Corporal

(kg)

Gordura Corporal (%)

Massa Celular
Corporal (kg)

Resisténcia (Ohms)

Angulo de Fase (°)

TOTAL, N =30
BIA BIS
2,07 +2,20
36,4+7,05* 33,01+£547"*
18,49+ 3,60* 16,69 +2,66 "
18,10+ 4,16 * 16,14 +3,31*
50,52 £9,81 33,41 +6,77
73,92+8,61" 50,68
12,31
17,35 +7,10* 23,54 +9,28"
24,58 +9,17* 33,69+9,01*
21,50+ 4,94* 18,15+4,22*
531,92 + 532,88 +
83,12 82,58
513+£1,01* 467+1,08"

NORMOHIDRATADOS, N =
13 (43,3%)

BIA

32,3+5,9*

17,2 £ 3,90
15,10 + 2,63

44,7 + 8,6*

70,8 + 5,95*
18,71 + 5,4*
28,10+ 8,12*
20,88 + 5,35*
587,3+70,7

5,89 £ 0,75*

BIS
0,14+0,6

30,43 + 5,45*

16,60 + 3,37
13,84 + 2,30*

33,7+7,8"
53,88
11,23*
21,65 + 7,04*
33,45 + 8,04*
18,40 * 4,80*
588,9 + 71,97

551+£0,77*

Tabela 10 — Dados de composigao corporal pelos métodos BIA x BIS entre os grupos NH e HH.

HIPERHIDRATADOS, N =
17 (56,6%)

BIA

39,5+6,3"

19,4 + 3,1*
20,40 +
3,70
54,9 + 8,4*

76,31 %
9,69*
16,32 +
8,17*
21,90 +
9,24*
21,98 +
4,72*
489,6 + 66,0

4,55+ 0,77*

BIS
3,564+17

34,98 +4,74*

16,77 + 2,07
17,91+ 2,87

33,20 £ 6,0
48,24 +
12,86*
24,52 +10,4*
33,88 +9,93*
17,96 £ 3,87*
490 £ 63,0

4,02 +0,81*

Dados expressos como média + Desvio Padrao. * - Diferengas estatisticas para comparagdes entre os métodos BIA e BIS

(p <0,05).
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Correlagéo entre dados gerados por BIA e BIS

A Tabela 11 e as Figuras 2,3,4 e 5 mostram as associagdes entre os dados
gerados pelos dois aparelhos; as correlagdes mostram que os dados de massa livre
de gordura e massa celular corporal foram os que mais se distanciaram, com
coeficientes mais fracos, enquanto que as demais variaveis apresentaram forte

correlagao.

Tabela 11 — Correlagdes entre as variaveis de composigao corporal avaliadas por
BIA e BIS.

BIA X BIS R

Agua Corporal Total (L) 0,9
Agua Extracelular (L) 0,9
Resisténcia (Ohms) 0,9
Angulo de Fase (°) 0,9
Agua Intracelular (L) 0,8
Massa gorda (kg) 0,8
Massa livre de gordura (kg) 0,4
Massa celular corporal (kg) 0,4

Todos o0s coeficientes de correlagdo tiveram resultado
significativo (p < 0,05)
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Figura 2 — Grafico de correlagdo para a variavel agua corporal total (L) gerado por
BIA e BIS.
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Figura 3 — Grafico de correlagdo para a variavel massa gorda (kg) gerado por BIA e
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Figura 4 — Grafico de correlagdo para a variavel massa livre de gordura (kg) gerado

por BIA e BIS.
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Figura 5 — Grafico de correlagdo para massa celular corporal (kg) gerado por BIA e

BIS
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Concordancia entre dados gerados por BIA e BIS

Nas figuras 6 a 9, observa-se a analise de concordéancia feita por Bland-
Altman entre os métodos de bioimpedancia (BIA e BIS) de alguns dados por elas
gerados, sendo estes: AEC, MG, MLG e MCC. Os pontos encontram-se mais

dispersos para a MG e MLG.
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Figura 6 — Concordancia entre BIA e BIS: Agua Extracelular (L)
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Figura 7 — Concordancia entre BIA x BIS: Massa Gorda (kg)
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Figura 8 — Concordancia entre BIA x BIS: Massa Livre de Gordura (kg)
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Figura 9 — Concordancia entre BIA x BIS: Massa Celular Corporal (kg)

Comparacgéo entre metodos clinicos de avaliagdo de retengéo hidrica e dados
gerados pela BIS

Na consulta clinica, médicos assistentes e residentes avaliaram separadamente a
presenca de edema pelo exame fisico, classificando-o pelo sinal de cacifo, em cruzes.
Nestas avaliagdes, houve 36,6% de discordancia entre os profissionais.

Para o grupo de pacientes que foram classificados pela avaliagdo clinica,
realizada por médicos assistentes, como “‘com edema” ou com sobrecarga hidrica, a
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medicao pela BIS confirmou tal diagndstico em aproximadamente 82% enquanto que
para a avaliagdo de NH ou “sem edema”, a porcentagem de concordancia € de 55%. O
coeficiente kappa foi de 0,37, o que indica uma concordéancia consideravel (Figura 10).

Normohidratado BIS(OH-1.1a1.11)

Hlperhldratado * (OH o L) _

0% 20% 40% 60% 80% 100%

M Assistente (com edema) (Assistente sem edema)

Indice Kappa: 0,37

Figura 10 - Avaliacdo do estado de hidratagdo com BIS vs avaliagao clinica por
médicos assistentes (sinal de cacifo).

Para o grupo de pacientes que foram classificados pela avaliagao clinica,
realizada por médicos residentes, como “com edema” ou com sobrecarga hidrica, a
medicao pela BIS confirmou tal diagnéstico em aproximadamente 70% enquanto
que para a avaliagao de NH ou “sem edema”, a porcentagem de concordancia foi de

61%. O coeficiente kappa foi de 0,32, valor que também ¢é classificado como
concordancia consideravel (Figura 11).

Normohidratado BIS (OH-1.1a1.1L)

Hiperhidratado BIS (OH >1.1L) _

0% 20% 40% 60% 80% 100%

M Residente com edema Residente sem edema

indice kappa: 0,32

Figura 11 - Avaliacdo do estado de hidratagdo com BIS vs avaliagao clinica por
médicos residentes (sinal de cacifo).
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6 DISCUSSAO

Pelo conjunto de nossos dados o grupo de pacientes com sobrecarga hidrica
nao se mostrou diferente quanto ao estado nutricional, massas teciduais ou gasto
energético, mas tinham Nt pro — BNP mais elevados, o que pode indicar um
aumento do risco cardiovascular desta parcela da amostra.

O estado nutricional dos pacientes em DP é afetado por diversas condicdes e
merece ser avaliado com cautela, uma vez que n&o existe um unico critério para
determinacdo do mesmo. Sendo assim, a avaliacdo destes pacientes deve ser
baseada em multiplos indicadores.

Houve uma prevaléncia de pacientes diabéticos e hipertensos neste grupo,
sendo a etiologia da doenca mais prevalente a nefropatia diabética, e quase a
metade da amostra era composta por idosos (43,3%). Essas duas doengas estao
entre as principais causas de DRC no Brasil e no mundo; aproximadamente 30%
dos pacientes com diabetes desenvolvem nefropatia diabética, especialmente
quando concomitantemente tém-se a hipertensdo (JUNIOR e SUASSUNA, 2013;
SOQOD et al., 2014).

Em alguns estudos, pacientes diabéticos e com a idade mais avangada, em
DP, apresentaram pior sobrevida e maior risco de 6bito (FERNANDES et al., 2010;
OLIVEIRA et al., 2016). Em outro estudo feito com pacientes canadenses que
comparou a sobrevida entre pacientes em HD e DP, também ficou constatada pior
sobrevida na DP dos pacientes idosos e com diabetes (YEATES et al., 2012).

Pior sobrevida também é relacionada ao tipo de DP escolhida, lembrando que
outras comorbidades podem influenciar tal resultado. De acordo com Oliveira et al.
(2016), os pacientes em DPAC apresentaram pior sobrevida, quando comparados
aqueles em DPA na analise de sobrevivéncia; em nosso estudo, tivemos prevaléncia
de pacientes em DPA (60%).

Poucos pacientes obtiveram Kt/V menores que o recomendado para este
grupo (13%), e a maioria foi classificada como baixos transportadores (40%). Em
pacientes que apresentam funcao renal residual e também para os sem funcio renal
residual, a dose minima de Kt/V total (peritoneal + renal) deve ser de pelo menos 1,7
por semana, e deve ser avaliada no final do primeiro més de DP e, posteriormente, a
cada quatro meses (NKF-DOQI, 2002). Em baixos transportadores, o equilibrio D/P
(relacdo entre a creatinina do dialisado apds 4 horas (D) e a creatinina plasmatica
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(P)) € mais lento e o gradiente osmético permanece mais tempo. Esses pacientes
necessitam de trocas com maior tempo de permanéncia e maior volume por troca
para obter adequada difusdo dos solutos, mas mantém a ultrafiltracdo (UF)
sustentada por maior periodo de tempo.

As Diretrizes da Sociedade Internacional de Dialise Peritoneal (ISPD)
sugerem que a adequacdo da DP deve ser interpretada considerando-se né&o
somente o clearance de pequenos solutos, mas também uma analise criteriosa que
englobe diversos aspectos, tais quais: qualidade de vida, aspectos nutricionais,
estado volémico com uma UF adequada, valores de hemoglobina, metabolismo de
calcio e fésforo e controle de niveis pressoricos (LO et al., 2006).

Nas comparagdes entre sexos, os trés indices que determinam sobrecarga
hidrica demostraram que a mesma encontrava-se maior em homens, resultado
semelhante foi encontrado por Biesen et al. (2011); embora o achado de maior
sobrecarga no sexo masculino seja consistente em alguns estudos (BIESEN et al.,
2011; DAVISON et al., 2009), as razdes subjacentes permanecem obscuras.

Como a sobrecarga hidrica esta associada ao aumento da mortalidade, o fato de
ser maior em homens comparado as mulheres pode explicar, de certo modo, a maior
mortalidade relatada em pacientes do sexo masculino (NOORDZIJ et al., 2012). A
maioria dos autores (DAVISON et al., 2009; BIESEN et al., 2011; NOORDZIJ et al.,
2012) atribui essa maior sobrecarga a menor adesao dos pacientes do sexo masculino
para as restricbes alimentares, porém faltam dados para corroborar esta hipétese. Os
dados sugerem novas pesquisas acerca dos possiveis efeitos genéticos, nutricionais,
hormonais ou psicoldgicos que expliquem tal observagéo.

Quando avaliados pelo IMC e % de adequacgao de peso, sendo considerado o
peso atual para os calculos, a maioria dos pacientes apresenta estado nutricional
preservado, com relativamente alta taxa de excesso de peso; de encontro a este
dado, quando a porcentagem de gordura aferida por BIS é avaliada, temos uma
maioria de pacientes obesos. Com o uso deste peso, sem descontar os valores de
sobrecarga hidrica, ou seja, desconsiderar os disturbios hidricos que comumente
acometem estes pacientes, podemos nos equivocar e tratar um paciente como “bem
nutrido” quando na verdade estaria HH, o diagndstico pode ficar comprometido, uma
vez que o IMC nao separa MLG e MG (CALADO et al., 2007).

Ainda que a CA nao tenha apresentado diferenga significativa entre os grupos

NH e HH, muitos pacientes apresentaram valores aumentados da mesma (70%),
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aléem disso, 83% dos pacientes apresentaram a relacdo CC/CQ aumentada,
caracterizando obesidade visceral da maioria. Esta foi relatada como sendo mais
comum em pacientes que realizam DP do que em pacientes que necessitam da
hemodialise (JIN et al., 2015).

De acordo com Wu et al. (2011), a obesidade visceral € fator preditivo de risco
cardiovascular aumentado e mortalidade. A absor¢éo de 100 a 200 g de glicose por
dia a partir da solugao para DP, pode conduzir ao quadro de obesidade, intolerancia
a glicose, resisténcia a insulina, e promover alteragcdo do perfil lipidico que
favorecam a aterogénese. Resultado contrario foi encontrado em outro estudo, em
que a obesidade abdominal ndo foi considerada fator de risco para mortalidade (JIN
et al., 2015).

Ainda existem muitas controvérsias sobre o efeito protetor da gordura corporal
para o grupo de pacientes em dialise, sendo esta considerada um fator de risco para
mortalidade na populagcdo em geral. Tal fato tém sido denominado de “Fator de
Risco Paradoxo” ou “Epidemiologia Reversa” para doenga cardiovascular em
pacientes urémicos (BEDDHU, 2004; KALANTAR-ZADEH, 2005).

Alguns estudos relacionam beneficios do tecido adiposo para o grupo de
pacientes em tratamento dialitico, em que a obesidade pode paradoxalmente
aumentar a sobrevida; A hipotese € que a MG supriria as necessidades energéticas,
e pouparia a MLV e MCC em situagdes criticas, tais como infecgdes e/ou
inflamacéao, eventos cardiovasculares, cirurgias de acesso vascular e até mesmo no
transplante renal. Este excesso de peso estaria associado a menor indice de
hospitalizagdo, tempo de internagdo e melhor sobrevida (ISHIMURA, 2003).

Ja algumas outras pesquisas evidenciam que este tecido pode aumentar
adipocinas que levariam a um processo inflamatério subclinico, sendo prejudicial ao
paciente (ZOCCALI et al., 2002; WIGGINS e JOHNSON, 2005).

Mais importante que a MG para protecdo contra mortalidade, seria a
quantidade de MLG e MCC. Dessa forma, a protecao exercida pelo excesso de peso
em pacientes dialisados pode ser possivel, uma vez que associada a massa
muscular preservada (ARAUJO et al., 2006).

Um resultado importante no estudo foi que quando avaliada a forca de
preensdo palmar notamos diminuicdo na grande maioria dos casos (83%), nao
apresentando diferengas significativas entro os grupos NH e HH, porém,

caracterizando uma possivel “obesidade sarcopénica” em uma parcela significativa



Discusséo | 48

em que coexistiu o excesso de gordura e caréncia de MLV e MCC. Também houve
correlagao entre a forgca de preensdo palmar e a MLV, resultado semelhante foi
encontrado por outros pesquisadores, que confirmam a relagdo entre forca e
quantidade de MLV (BROERS et al., 2015). Um estudo prévio (BAUMGARTNER,
2000) relatou que a obesidade sarcopénica associa-se com piores fungdes fisicas do
que em situagcdes somente de obesidade e somente sarcopenia, e assim tem sido
examinada recentemente como uma importante causa de fragilidade.

Vale ressaltar que muitos fatores podem afetar a forgca do aperto de méao, tais
como: idade, sexo, IMC, lado dominante, ocupacéao profissional, e também a técnica
utilizada durante a mensuragdo (YARDIMC et al., 2015). Em nossa amostra, com
carateristicas heterogéneas, nao fica claro o que mais pode ter influenciado no valor
elevado de inadequacao.

A dificuldade para classificagdo de individuos como portadores da sarcopenia
constitui um empecilho na pratica clinica e para a conducéo de pesquisas cientificas;
Newman et al. (2003) ressaltaram a importancia de se considerar a MG ao examinar
a sarcopenia; demonstrando que, sem levar em consideracdo a MG, individuos com
peso corporal elevado ndo sao classificados como sarcopénicos, embora sua MLG
seja insuficiente em relagdo ao tamanho corporal total. Essa condigao de baixa MLG
e alta MG tem sido denominada de obesidade sarcopénica. Tal situagdo ocorre mais
frequentemente entre as pessoas com doencga renal crénica em tratamento dialitico,
do que naqueles sem a doenca e isto pode implicar em um pior progndstico, pois tais
pacientes teriam maior inflamacgao, maior risco de perda de capacidades em idosos
e um maior risco de mortalidade. Os dados apresentados tém implicacbes
importantes para a avaliagdo da composi¢ao corporal na pratica clinica e também
para pesquisas futuras envolvendo este grupo de pacientes (SHARMA et al., 2014).

A avaliagdo do MIS condiz com a informagdo de que existem poucos
pacientes gravemente desnutridos neste grupo; Considerando todos os pacientes, a
média das pontuacdes ndo ultrapassou cinco pontos, o que os distancia da
classificagdo de gravemente desnutridos (30 pontos); nao houve diferencga
significativa entre os grupos NH e HH, mas em ambos as pontua¢cées mantiveram-se
abaixo dos cinco pontos.

Em outros estudos esse score apresentou correlagao significativa com a
hospitalizagdo, mortalidade, e outros marcadores nutricionais e inflamatérios;

sugere-se que o MIS deva ser considerado como um parédmetro continuo, onde
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todos os pontos de redugédo, seja em carater bioquimico ou de composi¢ao corporal,
confira um grau semelhante de beneficio clinico, acarretando maiores taxas de
sobrevivéncia e diminuindo as hospitalizagcbes (KALANTAR - ZADEH et al., 2001;
AFSAR et al.,, 2006; HARVINDER et al., 2016). Tal indicador pode ser util no
processo de rastreamento e triagem e ser mais um parametro na detec¢do dos
pacientes que estejam em risco ou ja se encontrem desnutridos e que exijam certa
urgéncia nas intervencoes.

Na avaliacdo dos exames bioquimicos, 0 Unico que apresentou diferenca
significativa entre os grupos foi o NT pré — BNP, pacientes HH apresentaram niveis
mais elevados do mesmo, resultado semelhante foi encontrado por Kocyigit et al.,
(2014) e Crepaldi et al., (2014).

Este biomarcador apresentou também correlagdo positiva com os indices de
sobrecarga hidrica e inflamacgao (PCR). O estudo de Paniagua et al. (2009) sugere que
0s niveis plasmaticos elevados de NT- Pré BNP na vigéncia de hiper-hidratagéo, seja
preditor significativo de mortalidade por eventos cardiovasculares, independentemente
da modalidade de didlise e da influéncia de outros fatores de risco conhecidos, tais
como diabetes, idade, pressao arterial, PCR e albumina sérica.

A meia-vida mais longa de NT pro - BNP pode torna-lo um indice mais preciso
da tensao ventricular e, consequentemente, um melhor indicador de progndstico ao
compara-lo com o BNP. Outros exames como o ecocardiograma devem ser
utilizados para avaliar as alteragdes cardiacas (CREPALDI et al., 2014).

Poucos pacientes apresentaram hipoalbuminemia detectada pelos exames
bioquimicos e os valores ndo diferiram entre os grupos NH e HH. Um outro estudo a
classifica como fator preditivo de mortalidade (DREPPER et al., 2016) nos pacientes
que se encontram em DP, podendo ser multifatorial e refletir uma inflamacgao
sistémica, sobrecarga de volume, perdas urinarias de proteina e uma menor sintese
hepatica de albumina. No presente estudo, a hiper-hidratagdo aparentemente nio é
relacionada a esta condicao.

Outro marcador inflamatério avaliado foi a PCR, que teve valores aumentados
em uma parcela significativa do grupo avaliado (46%), porém, ndo houve diferencga
significativa de seus valores entre os grupos NH e HH. Resultado semelhante foi
encontrado por Liu et al. (2014), que mostrou a inadequagao deste marcador em
42% dos pacientes avaliados e também que valores elevados desta proteina seja

mais um fator independente preditor de mortalidade.
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A inflamagédo pode influenciar o estado nutricional no grupo de pacientes
dependentes de dialise, por induzir o catabolismo e por provocar anorexia. Quando a
inflamacdo se torna crbnica, pode induzir processos catabdlicos, incluindo a
degradagao de proteinas musculares, através da ativacdo do sistema ubiquitina -
proteassoma, também levar a resisténcia a insulina, e a uma redugao na sintese de
proteinas, aumentado o GER (RYMARZ, 2016).

Na analise do GER, existe uma possivel superestimacdo do valor quando
calculado por Harris Benedict, visto que os valores sdo considerados maiores no
grupo de HH e tal diferengca ndo se da quando os pacientes sdo avaliados por
calorimetria. Ao utilizarmos a férmula, fazemos uso do peso atual, sem descontar a
possivel sobrecarga hidrica, tal fato pode corroborar com a superestimacéo do GER.

Kamimura et al. (2011) também notaram que as equacgdes superestimaram o
GER aferido pela calorimetria indireta, tanto nos grupos de pacientes em tratamento
dialitico, como em individuos saudaveis, o erro obtido pelas equacdes era
minimizado quando associado a algumas comorbidades (diabetes mellitus,
inflamacao e hiperparatireoidismo), ja que essas sabidamente aumentam o GER
(KAMIMURA et. al., 2011).

N&o foram coletados dados sobre a pratica de atividade fisica, sugerindo-se
assim que pesquisas futuras usem um meétodo para calcular ou aferir o GER,
incluindo mais este parametro.

De acordo com a avaliagdo do Recordatério de 24 horas, na totalidade do
grupo, houve uma ma qualidade da ingestdo alimentar, em que a maioria dos
pacientes ndo atingiram as necessidades caldéricas recomendadas. Sutton et al.
(2007), ao realizarem uma analise com registros alimentares, também encontraram
que a maioria dos participantes ingeriam menos calorias do que o recomendado
para este grupo, entretanto sdo escassos os dados na literatura sobre o consumo
alimentar de pacientes em DP

As necessidades de carboidratos também n&o foram atingidas (ndo sendo
contabilizados os valores de glicose do dialisado). No estudo de Gusméo et al.
(2010) houve um elevado consumo de carboidrato - acima de 35% do VCT, porém
neste estudo foi contabilizada a glicose do dialisado. A ingestdo deficiente pode ter
ocorrido devido a distensdao abdominal provocada pela presenga do dialisado no
peritbnio e também como um resultado de saciedade precoce provocada pela

absorgéo constante de glicose (LEINIG et al., 2011).
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Aproximadamente a metade dos pacientes atingiam a necessidade proteica, e
quase a metade consumiam mais lipideos que o recomendado. Atencao deve ser
dada ao consumo proteico, pois ainda que uma parcela significativa nao tenha
atingido as recomendacgdes, existe a condigdo de que quando submetidos a DP,
podem perder seis a oito gramas/dia de proteina, principalmente a albumina, para o
dialisado, e estas perdas sao substancialmente aumentadas durante episédios de
peritonite. As perdas sao maiores neste grupo de pacientes, quando comparadas a
pacientes em hemodidlise (MEHROTRA, 2013).

Crepaldi et al. (2009) verificaram que, a partir de avaliagdes do grau de hiper-
hidratacdo, modificagdes na terapia de pacientes desidratados promoveram aumento
satisfatério da diurese, assim como em pacientes hipertensos e HH, a adequacéao do
tratamento proporcionou normalizacdo da pressao arterial e alcance do peso
desejado.

Alguns indices para estimar a sobrecarga hidrica foram utilizados, buscando
aumentar a precisao do estudo, no entanto, o método da BIS foi escolhido para a
estratificacdo do paciente, uma vez que consegue fornecer o corte de pacientes
normohidratados a partir da separagao do valor de sobrecarga hidrica.

O percentual de pacientes HH do estudo foi de 56,6%, resultado de acordo
com o que é descrito na literatura, que determina valores em torno de 50 a 60%
(BIESEN, et al., 2011; CADER et al., 2013; FERNANDEZ et al., 2013,).

A determinacdo da hidratacdo e do estado nutricional sdo problemas
significativos no tratamento de pacientes em DP, a BIS tém se mostrado como uma
importante ferramenta para medigdo da sobrecarga hidrica em pacientes com
insuficiéncia renal crbnica em tratamento dialitico (MATHEW et al., 2015). Neste
grupo de pacientes, a avaliagdo da composi¢cdo corporal precisa é de extrema
importancia, de maneira que consiga determinar as condi¢gdes volémicas do
paciente, visto que nem sempre a hipervolemia (sobrecarga hidrica) vem
acompanhada de sintomatologia classica.

O estado nutricional pode ser “mascarado” pela volemia, dependendo do
meétodo de avaliagdo; sendo a avaliagdo da composicao corporal, fortemente afetada
pelo estado de hidratagdo (KONINGS et al., 2002).

Wizemann et al. (2009), demonstrou que a sobrecarga hidrica, medida pela
BIS, esta relacionada a um risco cardiovascular aumentado e a mortalidade. Os trés

indices correlacionaram-se fortemente neste estudo, porém necessitamos de mais
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estudos para concluir que em servigos que ndo disponham do aparelho BIS, seja
utilizado os indices para detectar a presenga da sobrecarga hidrica.

Ao avaliarmos os grupos de pacientes envolvidos no estudo, notamos que
mediante a avaliagdo antropométrica, ndo houve diferenca significativa entre os
grupos de NH e HH, porém, ao que se refere a composi¢gdo corporal, quando
avaliados por métodos diferentes (BIA e BIS), notamos diferenga entre estes grupos,
dado énfase no valor de MLG, que aparece maior no grupo HH quando avaliado por
BIA, suspeita-se que este valor esteja superestimado nestas avaliagbes, e que a
agua seja contabilizada juntamente da MLG, haja visto, que a BIS € uma inovagéo
ao permitir contabilizar a sobrecarga hidrica e demonstrar de maneira mais “clara” a
distribuicdo desta agua.

Em suas afericdes temos que somente sobrecarga hidrica, ACT e AEC
apresentaram-se maiores no grupo de HH. O compartimento da AEC,
predominantemente, mostra hiper-hidratacdo, a qual esta frequentemente presente
em pacientes em DP e esta associada com inflamagdao e aumento do risco de
mortalidade (GARAGARZA et al., 2013). AIC apresentou-se maior no grupo de HH
pela BIA, e com valores iguais entre os grupos na avaliagéo pela BIS.

Em ambos os grupos, os valores do angulo de fase - que €& tido como
marcador de integridade celular - (Antunes et. al., 2011) foram maiores nos NH, tal
medida, de acordo com alguns estudos associa-se com o estado nutricional (Oliveira
et. al., 2010; Cupiste et. al., 2011) e é também um fator de risco independente para a
mortalidade a longo prazo. Segall et al. (2009) demonstraram que medidas de
angulo de fase < 6° aumentam o risco relativo de mortalidade em comparagdo com
valores superiores.

Tivemos uma correlagao inversamente proporcional entre o angulo de fase e
indices que detectam a SH, mostrando que para este grupo de pacientes, quanto
maior a SH, menores ser&o os valores do angulo de fase e piores prognosticos terao
0s pacientes.

Notamos que ao comparar as avaliacdes por BIA e BIS, os dados aferidos por
BIS demonstram com mais detalhes a distribuicdo de liquidos. Os dados que mais
se distanciam sédo os de MLG e MCC, em que a BIA os superestima, sendo vistos
pela BIS como sobrecarga hidrica. O parametro sobrecarga hidrica é particularmente
util por ser transmitido diretamente a partir do aparelho, permitindo um cuidado maior

sem a necessidade de calcular um indice. De acordo com Seoane et. al. (2015), o
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método da BIS, na pratica, possui um melhor desempenho preditivo do que as
equacdes de frequéncia unica, conforme avaliado por vieses menores, limite de
concordancia e erro absoluto de quatro equagdes dos modelos BIA testados. A
previsdo dos volumes de fluidos pela BIA é nitidamente influenciada pelo uso de
equacdes de predicdo (SEOANE et. al., 2015).

Ao compararmos as avaliagdes clinicas de edema (sinal de cacifo) entre
residentes e assistentes, houve uma discordancia entre as aferi¢cdes, tais diferencas
encontradas podem ser explicadas pelo fato de haver maior variabilidade de
médicos residentes (aproximadamente 10) do que de assistentes (apenas dois). Os
sinais clinicos tais como edema sé se tornam aparentes quando quantidades
substanciais de fluido se acumulam (Levey et. al., 2009), e deve haver um cuidado
na avaliagdo em n&o assumir hipotensdo com auséncia de sobrecarga hidrica.

No presente estudo, a pressao sistdlica e diastdlica foram significativamente
maior no grupo de HH avaliados pela BIS, porém ha uma porcentagem significativa
de pacientes com pressao arterial normal sendo HH. Estudos anteriores (WABEL et
al., 2008; BIESEN et al., 2013; RONCO et al., 2015), também demonstram que uma
porcentagem significativa de pacientes possuem sobrecarga hidrica, apesar da
pressao arterial estar normal ou até mesmo baixa, na maior parte podendo ser um
sinal de disfungao cardiaca.

Ferramentas clinicas, tais como alteracdes no peso corporal e pressao arterial
podem nao ser confiaveis para prever a SH. Os principais problemas relacionados
sdo: o peso corporal reflete ndo s6 a agua como também a MLG e a MG; em
pacientes subnutridos ou desnutridos, a MLG pode ser substituida por agua, sem
alteracdo do peso corporal, gerando interpretacbes errbneas sobre o estado
nutricional; e a pressao sanguinea € pouco confiavel, uma vez que, a diminuicdo da
pressdo arterial ao longo do tempo pode indicar um melhor estado do volume,
mesmo com a dilatagdo do ventriculo esquerdo. A hipertensdo é geralmente um
sinal de sobrecarga de liquidos, mas também pode ser um sinal de rigidez vascular
(SIPAHI et al., 2011).

Ao comparar as classificagdes de hidratacdo das aferigbes de edema (sinal
de cacifo — por médicos assistentes e residentes) vs BIS, os métodos concordam
melhor em pacientes HH. Notamos ainda, que uma parcela dos pacientes que sao
considerados NH pela avaliagao clinica, parecem estar HH quando a sobrecarga

hidrica € realmente medida. Ronco et al. (2015) propde que se o paciente esta
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clinicamente julgado “com sobrecarga hidrica”, o tratamento deve ser adaptado em
conformidade, quando o paciente ndo apresenta sinais clinicos aparentes de hiper-
hidratacdo, a avaliacdo do estado de hidratagcdo por BIS deve ser realizada para
confirmar verdadeira auséncia de hiper-hidratacdo. Atualmente, existe, além do
interesse no aumento do tempo de sobrevida, uma preocupagdo com o modo como
esses pacientes tém vivido, e a busca por avancos no tratamento compativeis com a
melhora na qualidade de vida. O estado nutricional de pacientes em DP deve ser
avaliado rotineiramente por meio da combinagao de métodos, que inclui a historia
global e dietética, o exame fisico detalhado, as medidas antropométricas e os testes
bioquimicos.

A principal limitacdo do estudo é apresentar desenho transversal e pequeno
tamanho amostral, devido a escolha de uma amostra de conveniéncia, mas que nao

impediu a execugao do planejamento estatistico pretendido.
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7 CONCLUSAO

e Os dados antropométricos, bem como o gasto energético de repouso,
dados de ingestdo alimentar, afericdo da forga de preensdo palmar,
avaliacdo pelo MIS e exames bioquimicos ndo diferiram entre os
grupos NH e HH;

e O biomarcador cardiaco Nt pro — BNP apresentou valores mais
elevados no grupo de HH, o que pode indicar um aumento do risco
cardiovascular desta parcela da amostra;

e BIA e BIS ndo geram os dados de composigao corporal igualmente;
MLG e MCC sao os que mais se distanciam apresentando correlacdes
mais fracas, com valores sempre mais altos pela BIA;

e Os métodos de avaliacao clinica do estado hidrico concordam mais
com a BIS em pacientes HH; porém ha uma parcela dos pacientes que

sao considerados NH pela avaliagao clinica, mas HH pela BIS.

Estas informagbes corroboram que para o diagnostico nutricional em vigéncia
de sobrecarga hidrica, deve-se considerar o conjunto de variaveis obtidas por
diversos métodos, buscando relaciona-las e interpreta-las de maneira complementar,
possibilitando um diagndstico nutricional mais detalhado.

O uso rotineiro de uma bioimpedancia multifrequencial pode ajudar a refinar a
avaliagao do estado de hidratagdo dos pacientes em DP, permitir que seja tragada,
como obijetivo clinico, uma meta para atingir um peso seco adequado, determinando

assim, para o paciente, uma condi¢ao que evitasse a sobrecarga hidrica.
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Influéncia da sobrecarga de liquidos sobre estado nutricional, gasto energético de
repouso e biomarcadores de risco cardiovascular em pacientes tratados por dialise
peritoneal

Pesquisador: Nathalia Zanon dos Santos

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 38372914.7.0000.5440

Instituicao Proponente: Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de Sao Paulo
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Niamero do Parecer: 931.621
Data da Relatoria: 29/12/2014

Apresentagao do Projeto:

Projeto de pesquisa de NATHALIA ZANON DOS SANTOS sob orientagcdo da Profa. Dra. Paula Garcia
Chiarello e co-orientadores Profa. Dra. Elen de Almeida Roméao e Prof. Dr. José Abrdo Cardeal da Costa,
vinculado ao Departamento de Clinica Médica da FMRP-USP.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario: avaliar associagcdes entre estado hidrico, massa celular corporal, estado nutricional, gasto
energético de repouso e biomarcadores de risco cardiovascular, em pacientes com Doenca Renal Crénica
tratados por dialise peritoneal (DP). Objetivo Secundario: - Avaliar estado nutricional, gasto energético de
repouso e os parametros de massa celular corporal, agua corporal total, agua extra e intracelular; -Avaliar
correlacdes entre estado de hidratacdo, estado nutricional, gasto energético de repouso e

biomarcadores de risco cardiovascular;- Comparar métodos clinicos e laboratoriais de avaliacdo de retencdo
hidrica com dados gerados pela bioimpedancia;- Comparar os resultados da bioimpedancia multifrequencial
com a bioimpedancia unifrequencial.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:
Riscos: Os riscos ou desconfortos dessa pesquisa sdo considerados minimos. Este estudo ndo lhe
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trara nenhum tipo de discriminac&o individual ou coletiva. O principal desconforto esta relacionado a puncéo
venosa para coleta de sangue que sera feita durante a coleta dos seus exames de rotina. A coleta de
sangue pode resultar em dor no local da puncdo ou manchas roxas. Entretanto, a coleta sera realizada por
profissional treinado em tal procedimento. Dos demais exames, somente a calorimetria indireta, pode trazer
um pequeno desconforto pois o paciente devera respirar normalmente, por aproximadamente 15 minutos,
usando uma mascara. A bioimpedancia e o teste de forca de preensdo palmar sdo muito rapidos
(aproximadamente 2 minutos para cada um deles) e ndo geram desconforto e nem dor, necessitam somente
de paciéncia para manter o repouso para sua realizacdo. Outro possivel incomodo é passar mais tempo que
o habitual para as coletas de sangue, o tempo total estimado para a coleta de dados é de aproximadamente
1 hora.

Beneficios: A participacdo do paciente sera importante para que possamos pesquisar possiveis mecanismos
envolvidos na doenca, possibilitando um maior controle da condigdo hidrica e nutricional durante as dialises,
otimizando o tratamento e a saude. No dia, os pacientes terdo prioridade para os primeiros horarios de
coleta de sangue e receberdo um lanche apoés a coleta de dados.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Tratar-se-a de um estudo observacional transversal, a ser realizado no Hospital das Clinicas do estado de
Sdo Paulo, com pacientes portadores de Doenc¢a Renal Cronica e submetidos ao tratamento por dialise
peritoneal, incluidos nas 2 modalidades de dialise - a Dialise Peritoneal Automatizada (DPA) e a Dialise
Peritoneal Ambulatorial Continua (DPAC), acompanhados em um ambulatério especifico deste hospital.
Serdo avaliados dados antropomeétricos, de consumo alimentar e ingestdo hidrica, de composicdo corporal e
estado hidrico, de gasto energético de repouso, peptideo natriurético atrial (Nt-pro-BNP) como biomarcador

de risco cardiovascular, exames bioquimicos recentes e dados clinicos dos pacientes.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Foram apresentados PROJETO DE PESQUISA — VERSAO 2.0 — 26/12/2014 e TCLE Versdo 2.0 —
26/12/2014 aprovados.

Recomendacgoes:

Nao ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:
PROJETO DE PESQUISA — VERSAO 2.0 — 26/12/2014 e TCLE Versio 2.0 — 26/12/2014 aprovados.
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Consideragoes Finais a critério do CEP:

Projeto Aprovado: Tendo em vista a legislacdo vigente, devem ser encaminhados ao CEP, relatorios parciais
anuais referentes ao andamento da pesquisa e relatério final ao término do trabalho. Qualquer modificacdo
do projeto original deve ser apresentada a este CEP em nova versdo, de forma objetiva e com justificativas,
para nova apreciacao.

RIBEIRAO PRETO, 12 de Janeiro de 2015

Assinado por:
MARCIA GUIMARAES VILLANOVA

(Coordenador)
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APENDICES

APENDICE A — Termo de consentimento livre e esclarecido

Universidade de Sao Paulo
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto
Departamento de Clinica Médica

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Nome da pesquisa: “Influéncia da sobrecarga de liquidos sobre estado
nutricional, gasto energético de repouso e biomarcadores de risco
cardiovascular em pacientes tratados por dialise peritoneal”.

O SR. (a) esta sendo convidado para participar de um estudo que quer avaliar
varios aspectos da dialise peritoneal e complicacbes associadas a este
procedimento. Avaliaremos se 0 acumulo de dgua no corpo pode interferir no estado
nutricional e influenciar a evolugao clinica da doenga ou do proprio tratamento.

Os resultados poderdo ajudar a diagnosticar precocemente alguns riscos
relacionados ao tratamento por didlise, ou eventualmente ajudar na formulagédo de

novos tratamentos, tanto nutricionais quanto clinicos.

O que sera feito?
Caso aceite participar, apos assinar o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido, o Sr. (a) precisara:
e Autorizar a consulta ao prontuario médico para coleta de dados clinicos
(outras doencgas, avaliagdes médicas, resultados de exames de imagem
— eco cardiograma, uso de medicamentos); resultados de exames de
sangue (Hematocrito, Hemoglobina, Linfécitos totais, Transferrina,
Glicose, Colesterol total e fragdes, Calcio, Fésforo, Potassio, Uréia,
Creatinina, Albumina, Ferritina e PCR) ja coletados durante seu
seguimento no hospital; Exceto o Pré- BNP, que sera coletado junto
com os demais dados.
e Quando comparecer para a consulta mensal do Ambulatério de Dialise
Peritoneal, responder a um questionario com seus dados pessoais, tais

como: idade, sexo, tabagismo, presenga de Diabetes Mellitos (sim/n&o),



Apéndices | 73

presenga de Hipertensio (sim/n&o), uso de anti-hipertensivo (sim/nao),
doenca renal de base, tempo em dialise (meses) e modalidade da
dialise peritoneal (DPA/DPAC) e um questionario alimentar (contar tudo
0 que comeu no dia anterior a0 exame) com auxilio de uma
nutricionista;

e Com a cavidade abdominal vazia (procedimento sera realizado no
préprio ambulatério por enfermeira que ja possui pratica ou em sua
propria residéncia), autorizar a avaliagdo de suas medidas corporais
(peso, altura, pregas cutaneas, circunferéncias abdominal e do brago);

e Realizaremos também um exame chamado bioimpedancia, e o de forga
de preensao palmar, indolores e relativamente rapidos, para saber o
quanto de liquido esta presente no seu corpo, bem como gordura,
musculo e testar a forca muscular;

e Além disto, vamos fazer um exame que se chama calorimetria indireta
gue mede sua energia gasta durante todo o dia, para este exame vocé
devera permanecer em repouso por 30 minutos antes do inicio do
procedimento, durante o exame vocé devera respirar em uma mascara
por 15 minutos, o que pode trazer um pequeno desconforto.

Riscos

Os riscos ou desconfortos dessa pesquisa sdo considerados minimos. Este
estudo ndo lhe trara nenhum tipo de discriminac&o individual ou coletiva. O principal
desconforto esta relacionado a pungao venosa para coleta de sangue que sera feita
durante a coleta dos seus exames de rotina. A coleta de sangue pode resultar em
dor no local da puncdo ou manchas roxas. Entretanto, a coleta sera realizada por
profissional treinado em tal procedimento.

Dos demais exames, somente a calorimetria indireta, pode trazer um pequeno
desconforto pois 0 SR.(a) devera respirar normalmente, por 15 minutos, usando uma
mascara. A bioimpedancia e o teste de forca de preensao palmar sdo muito rapidos
(aproximadamente 2 minutos para cada um deles) e ndo geram desconforto e nem
dor, necessitam somente de paciéncia para manter o repouso para sua realizagao.

Outro possivel incomodo é passar mais tempo que o habitual para uma unica
consulta do Ambulatério de Dialise Peritoneal, o tempo total estimado para a coleta

de dados é de aproximadamente 1 hora.
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Beneficios

Sua participacdo sera importante para que possamos pesquisar possiveis
mecanismos envolvidos na doencga e no seu tratamento, e assim posteriormente ter
mais informacdes e um maior controle da sua condicao hidrica e nutricional durante
as suas dialises, otimizando o tratamento e sua saude. No dia tera prioridade para
os primeiros horarios de coleta de sangue.

Despesas e compensacoes

Nao ha despesas pessoais em qualquer fase do estudo incluindo exames e
consultas. Os procedimentos referentes ao estudo serdo realizados durante os dias
de coleta de sangue rotineiramente agendados pelo ambulatério que ja esta
inserido. Também n&o havera compensacdo financeira relacionada a sua
participacdo. Como voceé vira em jejum, recebera um lanche apds a coleta de dados.

Forma de acompanhamento, assisténcia e indenizacao

Sua participacdo nesta pesquisa nao ira alterar seu acompanhamento ou o
tratamento que ja recebe nesse Hospital.

Os pesquisadores se comprometem a tratar no complexo HC-FMRPUSP
quaisquer danos a saude decorrentes direta ou indiretamente da pesquisa.

Fica assegurado ao Sr. (a) demandar por indenizag&o por eventuais danos a
saude decorrente da pesquisa conforme as leis do pais. A aceitacdo em participar do
estudo nao implica renuncia a esse direito.

Acesso aos resultados

E garantido o direito de acesso aos resultados pelo Sr. (a) em todas as etapas
do projeto.

Direito a confidencialidade

As informacgdes obtidas nesse estudo serdo tratadas de forma anénima e
somente os investigadores terdo acesso a esses dados, que serdo mantidos de
forma estritamente confidencial, garantindo o sigilo e privacidade do paciente. A
possibilidade de quebra de sigilo € minima.

O Sr. (a) pode concordar ou ndo em participar da pesquisa e tera todos os
esclarecimentos que precisar, em qualquer etapa do estudo, e podera se recusar a
participar, ou retirar seu consentimento, a qualquer momento da pesquisa. Caso
decida retirar o seu consentimento durante a pesquisa, isso nao acarretara em
nenhum prejuizo no seu atendimento no servico. Tera também a garantia de sigilo

dos resultados e de todas as informagdes a seu respeito.
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Poderei esclarecer duvidas a qualquer momento, assim me coloco a
disposicdo pelos telefones (16) 36642619 e (16) 991344548 ou por e-mail

nathalia_zanon@hotmail.com. Se o Sr. (a) tiver alguma duvida ou consideragao

sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o Comité de Etica em Pesquisa do
HCFMRP-USP no telefone (16) 3602-2228.

Caso concorde em participar da pesquisa e apos esclarecimentos ou duvidas,
2 vias do termo serao assinadas pelo senhor e pelo pesquisador e todas as paginas
serdo rubricadas. O Sr. (a) ficara com uma via e a outra sera arquivada nesse centro

de pesquisa.

Nome do Paciente — (letra de forma)

/ /
(Assinatura do Paciente) dia més ano
Nome da Testemunha, se necessario
/ /
(Assinatura de Testemunha, se necessario) dia més ano
/ /
Nome do Pesquisador dia més ano

(Assinatura do Pesquisador)

Pesquisadores Responsaveis:
Nathalia Zanon dos Santos; Telefone de contato: (16) 991344548
Prof. Dr. Paula Garcia Chiarello; Telefone de contato: (16) 36023097
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APENDICE B - Protocolo de atendimento

««:....,., UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
: FACULDADE DE MEDICINA DE RIBEIRAO PRETO
DEPARTAMENTO DE CLINICA MEDICA

PROTOCOLO DE ATENDIMENTO

PROJETO: “Influéncia da sobrecarga de liquidos sobre estado nutricional,
gasto energético de repouso e biomarcadores de risco cardiovascular em

pacientes tratados por dialise peritoneal”

1. IDENTIFICACAO DATA:

Nome:

Registro:

Sexo: Feminino( )  Masculino ( )

Data de nascimento: / / Idade:

Telefones: Residencial: Celular:

Endereco eletronico:

Raca: Profisséo:

2. DADOS CLINICOS

Diagnéstico:
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Doenca Renal de base:

Presenca de Diabetes Mellitus? ( ) Sim ( ) Nao
Presenca de HAS? ( ) Sim ( ) Nao
Glomerulopatia? () Sim ( ) Nao

Doenca Renal Policistica? ( ) Sim ( ) Nao
Uso de anti-hipertensivo? ( ) Sim ( ) Nao

TIPO:

( ) Diurético ( )IECA ( )BRA ( )BetaBloqueador ( ) Vasodilatador

( ) Antagonista Canal Calcio
Tabagista? ( ) Sim ( ) Nao ( ) Ex tabagista

Medicamentos em uso:

Modalidade Dialise: ( ) Dialise Peritoneal Automatizada (DPA) : (

() com ultra bag

) com last bag

( ) Dialise Peritoneal Ambulatorial Continua (DPAC)

( ) Fresenius (

Outra:

Concentragao e quantidade de bolsas:

Ingestao hidrica diaria (estimada):
Diurese Residual (estimada):

Observacoes:
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KT/V semanal: Peritoneal -
Renal —
KT/V total semana -
Tipo de transporte peritoneal obtido pelo Teste de Equilibrio Peritoneal (PET):

Data:

Presséo arterial sistdlica e diastolica (mmHg):

3. EXAMES LABORATORIAIS (Sangue)

Exame Data: Valor referencial
Hb (g/dl) 12-15,5
Ht (%) 35-45
GB (10%/mm?) 3500 — 10500
Glicemia (mg/dl) 70-100
Ferro (ug/dL) 40 - 160
Ferritina (ng/ml) 6-159
Albumina (g/dL) 35-48
PTN total (g/dL) 6-85
CT (mg/dL) <200
Trigliceridios (mg/dL) <150
LDL-c (mg/dL) <130
HDL-c (mg/dL) >35

Ca total (mg/dL) 8,4-105
Acido drico (mg/dL) 2-5
Sodio (mmol/L) 135-145
Potassio (mmol/L) 35-5,0
Fésforo inorg. (mg/dl) 25-56
Uréia (mg/dL) 10 - 50
Creatinina (mg/dL) 0,7-15
PCR Ate 0,5
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4. EXAMES COMPLEMENTARES

Exame Data: Valor referencial

Nt-pro-BNP (Peptideo
Natriurético Cerebral)

Quantificacdo edema — Médico residente:

Médico assistente:

Data ultima peritonite:

Uso de reposicdo de Ferro (nos ultimos 30 dias): ( ) Sim () Nao

Observagdes:

5. ANTROPOMETRIA

Data / /
Peso atual (kg): Peso usual (kg):

Altura (cm): IMC (kg/m?):
Adequacao Peso: Peso Ideal: Peso Ajustado:
CB (cm): Adequacéo: Classificacao:
CMB (cm): Adequacéo: Classificacao:
AMBc (cm?): Adequacéo: Classificacao:
AGB(cm?): Adequacéo: Classificacao:
CC (cm): CQ (cm): RCQ

PT (mm): Adequacéo: Classificacao:
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6. HAND GRIP

Aferigao 1:

Aferigao 2:

Afericao 3:

7. BIOIMPEDANCIA DE ESPECTROSCOPIA

Sobrecarga Hidrica (SH):

Agua Corporal Total (ACT):

Agua Intracelular (Al):

Agua Extracelular (AE):

Massa Livre de Gordura (MLG): . indice (IMM):
Massa Gorda Corporal (MGC): . indice (IMG)

Massa de Tecido Adiposo (MTA):

Massa Celular Corporal (MCC):

Resisténcia:

Reactancia:

Angulo de Fase:

8. BIOIMPEDANCIA UNIFREQUENCIAL

Agua Corporal Total (ACT):

Agua Intracelular (Al):

Agua Extracelular (AE):

Massa Livre de Gordura (MLG): . indice (IMM):

Massa Gorda Corporal (MGC): ._Indice (IMG)

ME:
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Massa celular corporal (MCC):

Resisténcia:

Reactancia:

Angulo de Fase:

TMB:

9. CALORIMETRIA INDIRETA

Data: / /

Peso: Tempo de jejum:

RQ:

VOy(L/min): VCO; (L/min):

RMR — HB (kcal/dia):

VE(L/min):

GER - HB - férmula (kcal/dia):

GER - DRIS (kcal/dia):

GER - calorimetria (kcal/dia):

GER - calorimetria corrigido (kcal/dia):

Duracéo do exame:
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10. RECORDATORIO DE 24 HORAS

Alimento

Quantidade

Horario
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11 - INDICE DE DESNUTRICAO E INFLAMACAO (MIS)

(A) Historia médica do paciente:

1. Mudanca peso seco (pés-sessdo HD) nos ultimos 3 a 6 meses

0

Sem redugao no peso seco ou
reducao de peso < 0,5 kg.

2. Ingestdo alimentar
0

Apetite bom e sem piora no padrao

alimentar.

3. Sintomas gastrointestinais
0

Nenhum sintoma com bom apetite.

4. Capacidade funcional
0

Capacidade funcional normal ou
com melhora. Sente-se bem.

1

Redugao do peso (= 0,5 kg, mas <
1kg).

1

Ingestao de dieta sdélida, mas com
ingestao alimentar sub-6tima.

1

Sintomas leves, pouco apetite ou
nausea ocasionalmente.

1

Dificuldade ocasional para

deambular ou sentindo-se cansado

frequentemente.

5. Comorbidade incluindo niamero de anos em didlise

0

Em dialise por menos de 1 ano e
sentindo-se bem.

1

Em dialise por 1 a 4 anos, ou com
comorbidades leves, excluindo
PC*.

(B) Exame fisico (de acordo com o critério da AGS)

2

Redugéo de peso > 1kg mas <
5%.

2

Reducédo moderada da ingestao
alimentar, passando para dieta
liquida apenas.

2

Vémitos ocasionais com
sintomas moderados do TGI.

2

Dificuldade para realizar
atividades que faz sem ajuda
(ex. ir ao banheiro).

2

Em dialise > 4 anos, ou com
comorbidades moderadas
(incluindo PC¥).

3

Reducao de peso > 5%.

3

Dieta liquida hipocaldrica ou
jejum.

3

Diarréia frequente ou
vomitos ou anorexia severa.

3

Confinado ao leito ou a
cadeira, com pouca ou
nenhuma atividade fisica.

3

Qualquer comorbidade
multipla, severa, com 2 ou
mais PC*.

6.Reserva de gordura corporal diminuida ou com redugédo de gordura subcutanea (triceps, biceps, peito e abaixo dos olhos).

0

Normal (sem mudanca)

1

Leve

2

Moderada

7. Sinais de massa muscular reduzida (témpora, clavicula, costela, quadriceps, joelho, inter6sseo).

0

Normal (sem mudanga)

8. indice de massa corporal (IMC)

0
IMC = 20 kg/m2

9. Albumina sérica
0
Albumina = 4,0 g/dL

1

Leve

1
IMC: 18-19,99 kg/m2

1
Albumina: 3,5 a 3,9 g/dL

10. Capacidade total de ligagéo de ferro (CTLF) ou Transferrina**

0
CTLF =2 250 mg/dL

1
CTLF: 200 a 249 mg/dL

Escore Total = soma dos 10 componentes acima (0-30):

2

Moderada

2
IMC: 16-17,99 kg/m2

2
Albumina: 3,0 a 3,4 g/dL

2
CTLF: 150 a 199 mg/dL

3

Severa

3

Severa

3
IMC < 16,00 kg/mz

3
Albumina: < 3,0 g/dL

3
CTLF < 150 mg/dL

* PC: Principais comorbidades incluem insuficiéncia cardiaca congestiva classe lll ou 1V, AIDS, doenca arterial coronaria severa, doenga
pulmonar obstrutiva crénica moderada a severa, sequela neuroldgica grave, doengas malignas metastaticas ou quimioterapia recente. **
Sugestao de incrementos equivalentes para transferrina sérica séo > 200 (0), 170 a 200 (1), 140 a 170 (2), e < 140 mg/dL (3).



