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RESUMO

A dificuldade em avaliar o estado geral de saude de pacientes na fila de espera para
o transplante hepatico (TXH), predizer eventos ndo hepaticos e prever a evolugéo
pos-TXH estimula a busca por novos instrumentos de medida. O teste de exercicio
cardiopulmonar (TECP) e os questionarios de qualidade de vida relacionada a saude
(QVRS) séao alguns exemplos. OBJETIVO: Avaliar a associagao entre capacidade
aerobica (CA), MELD e QVRS de pacientes com cirrose hepatica e verificar quais
destas variaveis estdo associadas com o resultado precoce do TXH (tempo de
internacdo no CTI, internacdo hospitalar e 6bito). METODO: Esse estudo incluiu
pacientes maiores de 18 anos que estavam na lista para TXH no periodo de maio de
2009 a outubro de 2010 no HC-UFMG. Os pacientes foram submetidos ao TECP,
capaz de medir a CA e responderam ao Medical Outcomes Study 36 - Item Short-
Form Health Survey (SF-36) utilizado para mensurar a QVRS. Para quantificacéo da
gravidade da doenca categorizou-se a amostra de acordo com o MELD (MELD < 17,
MELD > 17). Os resultados apds o TXH foram analisados em dias de internagdo no
CTIl e hospitalar e o6bito. RESULTADOS: Foram avaliados 55 pacientes. Os
pacientes do grupo MELD > 17 apresentaram pior CA quando comparado com
MELD <17 (p=0,048) e a CA associou-se de modo independente das demais
variaveis com o tempo de internagcdo hospitalar (p =0,01). Nao foi observada
associacdo entre os dominios do SF-36 e MELD e as variaveis estudadas nao
mostraram associagdo com Obito pdés TXH. CONCLUSAO: Sugere-se que
intervengdes para melhorar a CA dos pacientes em fila de espera com MELD > 17
devem ser consideradas.

Palavras-chaves: tolerancia ao exercicio, transplante de figado, qualidade de vida,
ergoespirometria, consumo de oxigénio, fisioterapia.



ABSTRACT

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The difficulties in assessing the overall health
status of patients on the waiting list for liver transplantation (LT) and predicting the
outcome of surgery and events not relate to the liver stimulate the search for new
measuring instruments. Cardiopulmonary exercise test (CPET) and measuring
health-related quality of life (HRQoL) are examples. The former can determine the
aerobic capacity (AC) in patients with liver disease who have significant physical
limitations attributed to myopathy. The latter can be assessed by questionnaires,
thus, assist in setting specific targets for treatment and the planning of more effective
interventions. To evaluate the association between AC and liver function (MELD) and
HRQoL in patients with liver cirrhosis and to determine which of these variables are
associated with the outcome of early LT (length of ICU and hospitalization and
death). METHOD: The study included patients older than 18 who were on the liver
waiting list from May 2009 to October 2010 in HC-UFMG. The patients underwent
CPET and answered the Medical Outcomes Study Short Form questionnaire (SF-36).
For quantification of disease severity categorized the sample was separated
according to the MELD (MELD < 17, MELD > 17). The results were analyzed after LT
as length ICU, length of hospitalization, and survival. RESULTS: 55 patients were
analysed. The group MELD > 17 had a worse AC when compared with MELD < 17
(p = 0.048) and AC was independently of other variables associated with length of
hospital stay (p = 0.01). No association was observed between the SF-36 and MELD
and no variable were associates with survival. CONCLUSION: We suggest that
interventions to improve patients' AC on the liver waiting list with MELD > 17 should
be considered.

Keywords: exercise tolerance, liver transplantation, quality of life, cardiopulmonary
exercise test, oxygen consumption,physiotherapy.
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1 INTRODUGAO

O transplante de figado (TXH) é praticado desde 1967, como tratamento
preferencial para hepatopatias em estagio terminal (STEPHENSON et al., 2001).
Essa pratica procura reverter um quadro cronico de alteragdes metabdlicas, como
desnutricdo, perda de massa e da funcdo muscular (LEITAO et al., 2003).

A expectativa de vida para pacientes cirroticos, apds o diagnéstico, € de
apenas 30% em cinco anos (TERZIYSKI et al., 2008). Ha dificuldade em avaliar com
acuracia o estado global de saude dos candidatos, em antecipar os eventos nao
relacionados com o figado e prever o desfecho no pés-TXH desses pacientes.

A melhora da sobrevivéncia do paciente e do enxerto apdés TXH deve-se as
modificagdes na técnica operatdria e aos agentes imunossupressores. Apesar do
sucesso ser tradicionalmente medido pela fungcdo do enxerto e sobrevivéncia dos
doentes, recentemente, mais atencao é conferida a qualidade de vida relacionada a
saude (QVRS) e a outras medidas objetivas de saude relacionadas com a condigéo
fisica, como capacidade aerdbica (CA), forca da musculatura esquelética e
composicao corporal (KRASNOFF et al., 2005).

O efeito da atividade fisica no pré-operatério do TXH e o efeito dele na CA
desses pacientes estao sendo estudados com maior frequéncia (YOUNOSSI et al.,
2000). O padrao ouro para analise da CA é o consumo de oxigénio no pico do
exercicio (VOgpico), mensurado durante a realizagdo de teste de exercicio
cardiopulmonar (TECP) sintoma-limitante, que reflete a condi¢do fisica de um
individuo (DHARANCY et al.,, 2008). No TXH ele tem sido utilizado como fator
prognéstico e esta relacionado com a gravidade da doenga hepatica,
tradicionalmente medida pela classificagcdo de Child-Turcotte-Pugh (CHILD) e pelo

Modelo para Doenga Hepatica em Estagio Final (MELD) (EPSTEIN et al., 1998).



15

Esses escores apresentam forte associagdo com mortalidade pré-TXH, tempo de
permanéncia hospitalar e necessidade mais prolongada de oxigenioterapia apds o
TXH (LEMYZE et al., 2010). Importantes estudos foram desenvolvidos na tentativa
de explicar os mecanismos causadores dessa reducdo da CA em pacientes com
hepatopatias crénicas (WONG et al., 2001; PIEBER et al., 2006; DHARANCY et al.,
2008).

A melhora do nivel de bem-estar dos pacientes e da capacidade de realizar
suas fungbes diarias devem estar entre os objetivos do TXH. A avaliagdo do VO,
pode auxiliar na identificacdo do risco de morbidade e mortalidade dos candidatos
ao TXH (SMITH et al., 2009) e na indicacdo de programa de exercicios
supervisionados no pré e pos-operatorios, aumentando a possibilidade de restaurar
a CA desses individuos (KRASNOFF et al., 2006).

Neste sentido, este trabalho propde avaliar a CA e a QVRS pré-operatéria
dos candidatos ao TXH e relaciona-las com os resultados imediatos apés o TXH:
tempo de permanéncia no centro de terapia intensiva (CTI), tempo de permanéncia

hospitalar e ébito.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 METABOLISMO ENERGETICO E INTOLERANCIA AO EXERCICIO NA
HEPATOPATIA CRONICA

O figado saudavel utiliza como fonte de energia a glicose e é capaz de
armazena-la na forma de glicogénio, tornando-a disponivel para o organismo em
momentos de exigéncia de glicose sistémica. Outros substratos importantes séo os
acidos graxos. A oxidacao deles em diéxido de carbono (CO;) e agua tem a mais
alta producao de adenosina trifosfato de qualquer combustivel metabdlico e assim é
a mais eficiente forma de armazenar energia por longo tempo.

Quando o figado é acometido por alguma lesdo aguda ou crénica observa-
se redugdo da sua capacidade metabodlica e de sintese, provocando diversas
desordens clinicas como por exemplo, doenga no armazenamento de glicogénio,
doenca etandlica do figado e sindromes colestasicas crénicas (cirrose biliar primaria
e secundaria) (FELDMAN; SLEISENGER, 1998).

A doencga hepatica cronica é definida pela presenca de lesao hepatica por
pelo menos seis meses e pode ter fatores etioldgicos diversos: hereditaria, auto-
imune, congénita, virética e tumor, repercutindo no organismo de varias maneiras:
ictericia, encefalopatia e cirrose hepatica (GAYOTTO; BOGLIOLO, 1981). A cirrose é
difusa, progressiva e muitas das alteragdes observadas nos cirréticos envolvem
sintese de substancias fundamentais, metabolizacdo e depuracdo de substancias
endodgenas e exogenas (MARCONDES; SUSTOVICH; RAMOS, 1984).

O TXH é o unico tratamento para insuficiéncia hepatica crénica, mas nao
necessariamente acarreta melhora na CA ou no bem estar (PIEBER et al., 2006). No

primeiro ano apdés o TXH a taxa de sobrevivéncia é de 80% a 85%, sendo que no
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quinto ano apdés TXH a taxa pode ser maior que 65% (PIEBER et al., 2006;
YOUNOSSI et al., 2000).

O mecanismo exato da alteragdo da forca muscular na doencga hepatica é
desconhecido. Estudos sugerem que a CA reduzida deve-se ao repouso prolongado
do musculo, a incompeténcia cronotropica e possivel disfungcao ventricular esquerda
presente no estagio final da doenga hepatica, além de apontar as alteragdes
metabdlicas como causadoras de disfungdes musculares irreversiveis (WONG et
al., 2001; EPSTEIN et al., 2004; BEYER et al., 2003). Certamente, as combinagdes
entre desordens metabdlicas, baixo estado de nutricdo proteica e inatividade fisica
antes do TXH podem resultar em disfuncdo muscular continua, a qual nao é
reversivel pelo treinamento fisico (KRASNOFF et al., 2006).

O grau de desnutricdo esta significativamente correlacionado com tempo de
internacado no CTI, de uso do ventilador mecanico, de internacdo hospitalar, assim
como, com a mortalidade ap6s TXH (SCHIFF; SCHIFF, 1987; TAJIKA et al., 2002).
A ma nutricdo energética proteica € um achado comum nos pacientes com cirrose
hepatica de etiologia etandlica, mas o valor prognéstico do metabolismo energético
nos cirréticos de etiologia viral ainda ndo € bem estabelecido (TAJIKA et al., 2002).
Pacientes com cirrose etandlica e hipermetabdlicos sdo mais frequentemente
desnutridos e apresentam piores resultados quando comparados com os pacientes
normometabdlicos apds terapia convencional ou apdés TXH (SCHIFF; SCHIFF,
1987). Esses processos podem limitar a CA por reduzir o oxigénio (O;) entregue ao
musculo em exercicio, por falha na extragao do O, devido a redistribuicdo do fluxo
sanguineo periférico para o musculo esquelético que € parcialmente controlado por

um sistema nervoso autbnomo alterado; e ainda por incapacidade do musculo em
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utilizar adequadamente o suplemento de O, durante a atividade fisica (EPSTEIN et
al., 1998; ROCCO; ZIN, 2009).

O estado anormal de vasodilatacdo do cirrético pode interferir na
vasoconstricdo arteriolar, causando desvio do fluxo sanguineo dos tecidos néao
ativos para os musculos esqueléticos em exercicio, limitando a extragcdao de O,.
(EPSTEIN et al., 1998). Um prejuizo no VOgyic, € constatado em praticamente todos
0s pacientes com cirrose hepatica e a magnitude deste prejuizo aumenta com a
progressao da doencga hepatica (LEMYZE et al., 2010).

Ha recomendacdo que pessoas de todas as idades pratiquem atividade
fisica regular e até mesmo pessoas com problema de saude, pois parece otimizar a
QVRS por reforcar a sensagao psicolégica de bem-estar e por melhorar a
capacidade fisica (US DEPARTMENT OF HEALTH AND HUMAN SERVICES,
1999). Este relatério também afirma que atividade fisica regular reduz muitas
comorbidades cardiovasculares e fatores de risco muitas vezes vistos em pacientes
transplantados em longo prazo (PAINTER et al., 2001).

A avaliacdo da CA, como sera visto no decorrer deste trabalho, reflete a
habilidade de desempenhar atividades de vida diaria que requerem metabolismo
aerobico sustentado. A saude e o esforgo integrado dos sistemas cardiovascular,
pulmonar e musculo esquelético determinam a CA de um individuo (ARENA et al.,

2007).

2.2 MELD

O MELD inicialmente foi utilizado para predizer a sobrevida dos pacientes
com hipertensdo porta e que eram submetidos a comunicacgéo portossistémica intra-

hepatica transjugular (TIPS) (MALINCHOC, 2000). Posteriormente, o modelo foi
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validado em varios niveis de gravidade da doenga hepatica para predizer
sobrevivéncia. Hoje é utilizado para determinar a gravidade da doenga hepatica e
para alocar o enxerto hepatico, segundo a PORTARIA N°- 1.160, DE 29 DE MAIO
DE 2006 (Publicada no DOU de 31-5-2006), priorizando o doente mais grave da lista
de espera e ndo o tempo de permanéncia. E baseado em valores laboratoriais
objetivos: creatinina sérica, bilirrubina e RNI (relagdo normatizada internacional do
tempo de protrombina) segundo a féormula demonstrada no APENDICE A (KAMATH;
KIM, 2007).

O MELD prevé a melhor avaliagao estimada de mortalidade em trés meses
para doentes em lista de espera, sendo um preditor de sobrevivéncia independente.
O MELD nado prevé adequadamente a sobrevida apés TXH (BUSUTTIL;
KLINTMALM, 2005), devido a baixa correlagao entre a gravidade da doenga no pré-
transplante e o resultado apés o TXH (WIESNER, et al., 2003). A associagdo do
MELD com QVRS nao esta bem estabelecida. Em estudo publicado por Dharancy e
colaboradores com 135 pacientes cirréticos, observou-se que o MELD foi a variavel
que mais se associou com 0 VOazpico (DHARANCY et al., 2008).

Os individuos que apresentam MELD maior que 17 beneficiam-se
claramente do TXH no que tange a sobrevivéncia individual. Em virtude disso, os
pacientes que apresentam valores maiores devem ser alocados na lista como
prioridade (BRUIX et al., 2001).

O MELD nao avalia complicagdbes como encefalopatia e ascite que sao

capazes de afetar a QVRS dos pacientes.
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2.3 CLASSIFICACAO DE CHILD-TURCOTTE-PUGH (CHILD)

O escore CHILD é calculado pela soma dos valores de cinco parametros
clinicos, sendo dois subjetivos e trés objetivos, como demonstrado no APENDICE B.

A somatoria corresponde a um dos trés grupos com diferentes expectativas
de sobrevivéncia e prognostico. Este escore € utilizado ha varias décadas, no
entanto, ndo existe base estatistica para seu desenvolvimento e ele nao foi
submetido a rigorosa validagdo como o MELD, como demonstrado anteriormente
(KAMATH; KIM, 2007).

Saab e colaboradores encontraram correlagdo negativa entre todos os
dominios do SF-36 e as classes de CHILD (r = -0,4) (SAAB et al., 2005).

Pacientes no estagio final da doenga hepatica, dependente dos critérios de
CHILD, frequentemente enfrentam restricbes para realizar atividades da vida diaria e
muitas vezes apresentam fadiga com o enfraquecimento significativo de forga
isocinética e reducdo da massa muscular (RODES; NAVASA 2000). A fungao
hepatica reduzida com o metabolismo limitado, a hipertensdo porta com redug¢ao da
absorcdo de nutrientes podem ser razdes provaveis para estes sintomas.
(ANDERSEN et al., 1998). Estudos prévios observaram correlag&o significativa entre
CHILD e a CA em porcentagem do VO, predito (EPSTEIN et al., 1998) e de forma
mais detalhada os pacientes classificados como CHILD A apresentavam,
frequentemente, a CA satisfatoria no limiar anaerdbio (LA) e que os classificados
como CHILD B possuiam desempenho reduzido, mas ainda dentro da normalidade.
No entanto quando foram comparados os CHILD A e B com o C constatou-se que
estes pacientes apresentavam pior desempenho fisico e ndo atingiam a média da

populacao (WIESINGER et al., 2001).
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2.4 TESTE DE EXERCICIO CARDIOPULMONAR

O teste de exercicio cardiopulmonar (TECP) é uma avaliagdo ndo invasiva,
integrada, da funcgdo cardiovascular e pulmonar em repouso e sob estresse (SMITH
et al.,, 2009). O TECP permite identificar a consequéncia respiratoria das
modificagdes metabdlicas impostas pelo estresse do exercicio (SERRA, 1997), além
de determinar se a capacidade fisioldégica do individuo esta a altura da demanda
metabdlica criada por trauma ou por cirurgia de grande porte (SMITH, 2009) e
avaliar a tolerancia ao esforgo por meio das respostas dos sistemas cardiologico,
respiratorio e muscular periférico. O TECP, com a determinacdo do consumo de pico
do oxigénio (VOgzico), tem sido realizado para predizer complicagdes
cardiopulmonares em individuos submetidos a cirurgias toracicas nao cardiacas e a
cirurgias abdominais, por se saber pouco a respeito da avaliagdo pré-operatoria
desses pacientes (EPSTEIN et al., 2004; SMITH et al., 2009). Ha necessidade de
melhor compreensdo do impacto da gravidade da disfungdo hepatica na condigao
fisica, objetivando ajudar no manuseio dos candidatos mais gravemente enfermos
ao TXH (DHARANCY et al., 2008).

O valor prognéstico do VOy,ico €m pacientes na avaliagdo preliminar para
TXH e a influéncia deste no tempo de internacdo hospitalar e na utilizacdo de O
suplementar apos TXH & exemplo desses estudos inovadores (DHARANCY et al.,
2008). Em outro estudo, foi analisdo a associag&o entre VOapic, € 0s resultados em
curto prazo do TXH, inferindo que CA reduzida foi associada com mortalidade em
100 dias independente da gravidade da doenga e do tempo de TXH (EPSTEIN et al.,
2004).

E observado, fregiientemente, um desajuste nos padrées de respostas

fisiologicas ao exercicio nos individuos cirréticos, especialmente os que estdo em
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fase final da doencga. Antes do TXH, a maioria dos pacientes apresenta fraqueza e
fadiga que provoca descondicionamento fisico marcado pela redugdo do VO,
maximo e da forca e resisténcia muscular. Esses pacientes também apresentam
circulagdo hipercinética com baixa resisténcia periférica e débito cardiaco
relativamente alto, resultando em baixa pressdo arterial ao repouso. Entretanto,
durante exercicio, eles apresentam dispnéia ao esforco e frequéncia cardiaca
maxima mais baixa se comparado com individuos saudaveis (BEYER et al., 1999).
Peng e colaboradores, em estudo representativo para populacédo de Nova Zelandia,
sugerem que 50% dos pacientes com cirrose apresentam CA reduzida e esta
capacidade esta relacionada com a gravidade da doencga (PENG et al., 2007).

O TECP pode oferecer dados objetivos da capacidade funcional,
incapacidade ou resposta ao tratamento, ajudando a diferenciar a dispnéia de
etiologia pulmonar da cardiovascular e identificar componente circulatério insuspeito
e/ou apontar componente psicogénico ou comportamental (NEDER; NERY, 2002).

Estudos apontam reducdo na CA de pacientes com cirrose, demonstrada
pelo baixo valor do VOazpico € do VO, no LA durante a realizagdo do TECP sintoma
limitante se comparado com individuos nao cirréticos (PIEBER et al.,, 2006;
EPSTEIN et al., 2004; EPSTEIN et al., 1998).

Nusair e colaboradores consideraram o TECP como ferramenta util para
avaliar os pacientes portadores de sindrome hepato-pulmonar antes do TXH. Por ser
importante no diagndstico da doenga vascular pulmonar, que € marcada por desvio
do fluxo sanguineo no parénquima pulmonar e aumento do espago morto,
ocasionando um reduzido VOgpico, VO2 Nno LA e desperdicio de ventilagdo com

proeminente elevagao dos equivalentes ventilatérios no LA (NUSAIR et al., 2005).
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As indicacbes, as respostas fisiolégicas ao exercicio e as variaveis de maior

significancia clinica aferidas no TECP encontram-se descritas no APENDICE C.

2.5 AVALIACAO DA QUALIDADE DE VIDA DO HEPATOPATA

Os profissionais da saude tém procurado avaliar sistematicamente os varios
aspectos da saude dos pacientes como forma de definirem metas de tratamento
especificas e programarem intervengdes mais efetivas. Essa sistematizagao,
fundamentada nos conceitos de fungdo e disfuncdo humana introduzidos pela
Organizagdo Mundial da Saude, requerem medidas e testes objetivos, padronizados
e psicometricamente rigorosos. Assim, tem se tornado comum na pratica clinica a
utilizacdo de escalas de medidas no lugar de avaliagbes subjetivas, sujeitas a
parametros individuais de julgamento (SOUZA; MAGALHAES; TEIXEIRA-SALMELA,
2006). Essas escalas transformam o conceito de QVRS numa medida quantitativa
que pode ser usada em ensaios clinicos e modelos econbmicos em que 0s
resultados obtidos possam ser comparados entre diversas populagdes e até mesmo
entre diferentes doengas (CICONELLI et al., 1999).

O TXH constitui tratamento salvador para cirréticos capaz de melhorar a
QVRS. Os questionarios de QVRS sao importantes para ajudar medir, guiar as
intervencdes e melhorar o bem estar nestes pacientes (YOUNOSSI et al., 2000). Os
critérios de distribuicdo de figado € baseada no escore MELD, o qual €& visto como
preditor robusto para sobrevivéncia destes pacientes. Entretanto, a lista de espera é
longa e a QVRS dos pacientes que aguardam TXH é gravemente prejudicada.
Varios instrumentos tém sido desenvolvidos e validados para avaliar QVRS de
pacientes na fila de espera do TXH. Entre eles estdo o instrumento de qualidade de

vida para doencga hepatica, SF-36, questionario de sintomas especificos, formulario
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de qualidade de vida para adultos, qualidade de vida nas hepatites, questionario
para doenga crénica do figado. No entanto, a associagdo entre os dominios
avaliados nos questionarios de qualidade de vida e mortalidade dos candidatos ao
TXH permanece incerta (TANIKELLA et al., 2010).

O questionario de QVRS tem sido utilizado em receptores do TXH
principalmente comparando mudangas do pré-operatorio com o pds-operatorio em
pequenos grupos de pacientes por curto periodo de tempo apés o TXH (um a trés
anos). Embora alguns estudos ressaltem melhora significativa da QVRS se
comparado com a condigao pré-transplante (BOWNIK; SAAB, 2009), outros estudos
indicam que muitos sintomas fisicos permanecem ap6s TXH (PAINTER et al., 2001).

O SF-36 é largamente utilizado e avalia o dominio fisico e emocional da
QVRS em pacientes com cirrose descompensada (TANIKELLA et al., 2010), é um
instrumento genérico de avaliagcdo de QVRS, auto-aplicavel, de facil administracéo e
compreensdo. E multidimensional formado por 36 itens, englobados em oito escalas:
capacidade funcional, limitagdo por aspectos fisicos, dor, estado geral de saude,
vitalidade, aspectos sociais, aspectos emocionais e saude mental. Apresenta escore
final de zero a 100, no qual zero corresponde ao pior estado geral de saude e 100
ao melhor estado geral de saude (CICONELLI et al., 1999).

Os escores de QVRS no pré-transplante sdo afetados pelas etiologias da
cirrose hepatica. Observam-se maiores escores nos casos de cirrose hepatocelular e
colestasicas do que nas etandlicas e virais. (BOWNIK; SAAB, 2009).

Os dados que fornecem indicacdo da expectativa de vida apdés o TXH devem
ser bem explicados aos familiares e aos pacientes, para ajuda-los a entender o que
se pode esperar no futuro, pois os pacientes transplantados apresentam elevada

taxa de mortalidade por varias condi¢des, incluindo doencgas decorrentes dos efeitos
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colaterais da terapia imunossupressora. Assim, espera-se com a avaliagao da QVRS
no pré-operatorio tentar tragcar medidas protetoras para melhorar o nivel de bem
estar destes pacientes, pois um enfoque simples sobre a mortalidade e morbidade
apos o TXH ja nao é suficiente para fornecer uma visdo apropriada dos efeitos de
cuidados médicos e intervengbes apos o TXH (BOWNIK; SAAB, 2009;

NEUBERGER, 2009).
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OBJETIVOS

Avaliar a associacao entre CA e gravidade da doenca hepatica (MELD).
Avaliar a associagao entre os dominios CF e limitacao dos aspectos fisicos
(LAF) do SF-36 e gravidade da doencga hepatica (MELD).

Avaliar a associacao entre CA e os dominios CF e LAF do SF-36.

Avaliar a relagao entre CA, gravidade da doencga hepatica (MELD) e os
dominios CF e LAF do SF-36 estao associados com o resultado precoce do

TXH (tempo de permanéncia no CTI, permanéncia hospitalar e 6bito).
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4 METODO

Trata-se de estudo observacional de carater transversal realizado no
Ambulatério Bias Fortes e no servico de Ergometria do HC/UFMG no periodo de
marc¢o de 2009 a outubro de 2010.

O protocolo de pesquisa € o Termo de Consentimento Livre Esclarecido
(TCLE) foram submetidos a Camara do Departamento de Cirurgia da Faculdade de
Medicina, a Diretoria de Ensino, Pesquisa e Extensdao do Hospital das Clinicas
(n°45/09) e ao Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Minas
Gerais (n° ETIC 134/09), sendo aprovado em todas as instancias (ANEXOS A e B).

Cinquenta e cinco pacientes que faziam acompanhamento regular no
ambulatério Bias Fortes e estavam em lista de espera para o TXH, sem distingado de
género, assinaram o TCLE. Entretanto, oito pacientes da amostra nao foram
submetidos ao transplante até o término da coleta dos dados.

Os 55 pacientes possuiam afecgdes hepaticas de etiologias variadas, assim
distribuidas: tumor (carcinoma hepatocelular ou hemangioendotelioma) 14,3%
(n =9); virus B 12,69% (n = 8); virus C 17,46% (n = 11); etandlica 30,15% (n = 19);
outras (cirrose biliar primaria, hemocromatose, doencga de Caroli, cirrose criptogénica
e cirrose auto-imune) 25,4% (n = 16). Oito pacientes possuiam dois diagndsticos

para a hepatopatia.

4.1 CRITERIOS DE INCLUSAO

Pacientes maiores de 18 anos que estavam ativos na lista do TXH e que
assinaram ao TCLE (ANEXO A) e realizaram TECP pré-transplante e/ou
responderam ao SF-36. Os pacientes que possuiam contra-indicagao para realizar o

TECP, mas que tinham condi¢des de responder ao SF-36 ndo foram excluidos.
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4.2 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Os pacientes que estavam na fila de espera para transplantar outros 6rgaos
além do figado, ou que aguardavam re-transplante, pacientes internados, ou com

encefalopatia grau moderado a grave.

4.3 VARIAVEIS E INSTRUMENTOS DE MEDIDA

Aferia-se o0 peso corporal, a altura e a idade e calculava-se a classificacado
de CHILD e o MELD (APENDICE A e B) dos pacientes no dia da realizacdo do
TECP ou do SF-36.

Nao foi considerada a etiologia da cirrose para calculo do MELD, isto &,
pacientes em situagao especial de acordo com a Portaria n° 1.160/2006 (BRASIL,
2006) tiveram o calculo do MELD realizado considerando apenas os exames de
bilirrubina total, creatinina e RNI, como os demais pacientes. Os exames
laboratoriais utilizados para os calculos de MELD e CHILD foram realizados em

meédia 17 dias antes da data de realizagcao do TECP.

4.3.1 Teste de Exercicio Cardiopulmonar

Foi realizado no servico de ergometria do HC-UFMG. Utilizou-se o sistema
integrado de teste de esforgco e analise metabdlica de gases ErgoPC Elite da
Micromed - Brasilia/DF. O analisador de gases expirados foi o MetaLyzer® 3B
Cortex - Leipzig, Alemanha, 1998 (APENDICE E). O TECP foi realizado a partir do
protocolo em rampa, em esteira ergométrica Centurion 200 da Micromed
Biotecnologia Ltda. Um unico profissional realizou todos testes, mas a analise dos

resultados foi realizada por dois profissionais, de modo independente, pelo software
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Metasoft® Cortex - Leipzig, Alemanha. Nos casos de divergéncias entre os laudos o
exame era re-analisado conjuntamente para atingir consenso.

A monitorizagao eletrocardiografica de cada paciente (Eletocardiografo/Elite
- Micromed Biotecnologia LTDA) foi obtida por 11 derivagdes durante a realizagao do
exame, de forma continua, sendo iniciada no repouso absoluto do paciente. A
afericdo da presséao arterial (modelo: WelchAllyn Shock Resistant - Inmetro ML 194
2003, SN070730182673, USA; marca: Tycos; tamanho: Adulto; alcance: 26 cm a
32 cm) se deu em repouso na posi¢cao ortostatica, a cada dois minutos durante o
tempo do teste de forma a ndo atrapalhar o desempenho do paciente e durante a
recuperacao por seis minutos.

A calibragdo do equipamento seguiu as diretrizes para testes de fungao
pulmonar, descrita no APENDICE C (NEDER; NERY, 2002). Durante o teste, foi
mensurado as variaveis descritas abaixo no intervalo de tempo respiracdo a
respiragdo com cortes a cada 30 segundos para a analise, por meio de mascara
facial que permitia a passagem de ar expirado para o analisador de gases:

1. ventilagdo minuto (VE): produto da freqUéncia respiratdria pelo volume

corrente (WEST, 2002).

2. freqUéncia respiratoria (f): numero de ciclos respiratérios em um minuto

(WEST, 2002).

3. volume corrente (VT): volume de ar que entra nos pulmdes em cada

inspiracao (WEST, 2002).

4, consumo de oxigénio (VO;): produto do débito cardiaco pela diferenca

arterio-venosa de O, (NEDER; NERY, 2003).
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5, producao de didxido de carbono (VCO,): volume de gas carbdnico (COy)
produzido perifericamente pelos processos metabdlicos corporais (NEDER,

NERY, 2003).

6. equivalentes ventilatérios (VE/VO, e VE/VCO,): equivalente ventilatério de

O, é o indice utilizado na avaliacao da eficiéncia respiratoria, enquanto o de

CO, determina a eficiéncia do pulmdo como unidade e troca gasosa

(SERRA, 1997).

7. pressdes expiratorias finais (PetO,, PetCO,): correspondem ao menor valor

expirado de O, e ao maior de CO, respectivamente (NEDER; NERY, 2003).

A interrupcao do teste acontecia quando o paciente apresentava sinais de
exaustdo, fadiga, dor nos membros inferiores, dor toracica ou a critério do médico
seguindo as diretrizes para interrupgdo do TECP (NEDER; NERY, 2002).

A analise do do primeiro limiar foi realizada pelo método ventilatério (visual
grafico e tabular) e o VOayic, foi determinado pela média dos ultimos 30” registrados
na fase de esforco. Todas as variaveis medidas no TECP estdo descritas no
APENDICE C. Utilizou-se para andlise dos resultados os valores de: VOapico relativo
e VO_ no primeiro LA fornecidos pela analise do Metasoft; a porcentagem do VOzpico
em relacdo ao VO, maximo predito para sedentarios saudaveis pela férmula de
Bruce, Kusumi e Hosmer (1973) (APENDICE C); e o VO, no LA em porcentagem do

VOZpico-

4.3.2 Questionario de qualidade de vida - SF-36

Apesar de preconizada a auto-aplicagcao do SF-36, ele foi lido por um unico
examinador treinado para todos os pacientes tantas vezes fossem necessarias até o
paciente conseguir responder, devido a incapacidade da maioria dos pacientes de

realizar a leitura no dia da aplicagdo do questionario (semi-analfabetos, sem os
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oculos). Quando o paciente ndo compreendia o significado das perguntas, devido
encefalopatia ou baixo nivel de instrucdo, o mesmo ndo tinha a QVRS avaliada.
Apds a marcagao de todas as respostas foi feito a somatdria dos itens determinados
para cada dominio de acordo com Ware e Sherbourne e traduzido para lingua
portuguesa por Ciconelli e colaboradores, como demonstrado no APENDICE D
(WARE JR.; SHERBOURNE, 1992; CICONELLI et al., 1999).

Apesar do preenchimento completo do SF-36 e realizagao do somatério para
os oito dominios, considerou-se para analise nesse trabalho apenas os dominios CF
e LAF por acreditar-se que os mesmos sao as melhores opgdes para informar sobre

a situacéo fisica do paciente.

4.4 CARACTERIZACAO DA AMOSTRA

No periodo da pesquisa 47 dos 55 pacientes foram transplantados. Um
paciente do grupo que respondeu apenas ao SF-36 e cinco do grupo que realizou
TECP e SF-36 estavam na lista de espera ao fechamento dos dados e dois
pacientes que realizaram TECP e SF-36 foram a o6bito no pré-operatério. O TECP
nao foi realizado em 10 dos 55 pacientes porque dois ndo conseguiram atingir o
esforco necessario para calcular LA e ndo houve consenso entre os profissionais
examinadores; um porque apresentou contra-indicagdo a realizacdo do esforco
(apresentava derrame pleural); e sete por problemas técnicos no analisador de
gases. O SF-36 deixou de ser respondido por trés pacientes por eles né&o

compreenderem as questdes (FIGURA 1).
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FIGURA 1: Fluxograma para constitui¢ao final da amostra

Legenda: TECP: teste de exercicio cardiopulmonar, TXH: transplante hepatico.

4.5 ANALISE ESTATISTICA

As informagbes coletadas sobre as variaveis qualitativas e quantitativas
foram digitadas em banco de dados desenvolvido no Excel® e processado pelos
seguintes softwares: Software Statistical Package for Social Sciences (SPSS 17.0,
Chicago, llinois, EUA) e R Development Core Team 2010 (R Foundation for
Estatistical Computing, Viena, Austria).

Os resultados descritivos foram apresentados sob a forma de freqténcia
absoluta e relativa para as caracteristicas das diversas variaveis qualitativas (6bito,
dominios do SF-36, CHILD, género, etiologia da cirrose) e da obtencao de medida
de tendéncia central (média aritmética e mediana) e de disperséo (desvio padréao e
intervalo interquartil) para as quantitativas (idade, MELD, CHILD numérico, tempo de
permanéncia no CTI, tempo de permanéncia hospitalar,VOazpico, VOa2pico €M relagdo

a0 VOz max predito, VO2 no LA e VO, no LA em relacdo ao VOypico).
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Todos os dados avaliados foram submetidos a tratamento estatistico para
verificagcdo da normalidade de sua distribuicdo pelo teste de Shapiro-Wilk,
verificando-se nesse estudo a distribuicdo normal das seguintes variaveis: MELD,
VO2/VO, max predito, VO, LA e VO, LA/VOgpico.

Para comparagdo entre os grupos MELD <17 e MELD > 17 para as
variaveis de distribuicdo normal foi utilizado teste T de Student para amostras
independentes. O teste de Mann-Whitney foi utilizado para variaveis que nao
apresentaram distribuicdo normal, o teste qui-quadrado de Pearson Assintético (20
% das caselas tem valor esperado entre 1 e 5, 80% tem valor esperado maior ou
igual a 5) e qui-quadrado de Pearson exato (mais que 80% das caselas tem valor
esperado maior que 5) para as variaveis qualitativas. O nivel de significancia
estatistica de 5% foi adotado para essas analises.

O modelo de regressao logistica foi utilizado para verificar o efeito ou
influéncia de cada variavel no tempo de permanécia no CTl (£4 ou >4 dias) e
permanéncia hospitalar (<19 ou > 19 dias) dos pacientes que realizaram o TECP
antes de 90 dias do TXH e que transplantaram e ndo foram a &ébito no centro
cirurgico durante o peri-operatério. Utilizou-se o modelo de regressédo logistica
também para avaliar o efeito de cada variavel no 6bito apdés TXH. Iniciou-se a
analise com o modelo univariado. Todas as variaveis que foram significativas ao
nivel de 0,25 foram consideradas como variaveis candidatas ao modelo multivariado,
exceto as que eram combinagao linear de outras variaveis (idade, género e VO,
LA/VO2pico). A selecdo do modelo iniciou-se com o ajuste de todas as variaveis
candidatas, passo a passo foram retiradas as menos significativas. O modelo final foi

composto pelas variaveis que foram significativas ao nivel de 0,05. Os modelos
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foram considerados adequados quando a qualidade do ajuste pelo teste Hosmer-
Lemeshow (p > 0,05) nao foi significativo (HOSMER; LEMESHOW, 1989).
Utilizou-se as correlagdes de Spearman (rs), para dados nao normais e
Pearson (rp ), para dados com distribuicdo normal, no intuito de verificar a relagdo
entre CA e os dominios CF e LAF do SF-36, bem como entre MELD e CA. Essas

correlagdes foram significativas quando o valor p foi menor igual que 0,05.
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5 RESULTADOS

Dos 55 pacientes que concordaram em participar dessa pesquisa, 36
(65,5%) eram do género masculino, com média de idade de 54 + 19 anos. Quanto
ao CHILD, nove (16,4%) pertenciam a classe A, 25 (45,5%) a classe B e 21 (38,2%)
a classe C. A pontuagao média do MELD foi 17+ 4. Trinta e quatro (75%) pacientes
apresentavam o VO3 pico maior que 60% do predito.

O numero de 6bitos em toda amostra foi de 18,2% (n = 10), sendo que 3,6%
(n =2) foram a 6bito no periodo pré-TXH. A descrigdo detalhada dos 6bitos apds o
TXH encontra-se na FIGURA 2. Nao foi considerado o tempo de perméncia no CTl e
permanéncia hospitalar de dois pacientes que transplantaram por que eles
evoluiram para o obito ainda no centro cirurgico. A mediana dos dias de internagéo
no CTI foi 4 £ 5 e dos dias de permanéncia hospitalar foi 19 + 18,5 (APENDICE E -

TABELA A).

OBITO APOSTXH

® VIVO

= ATE 30 DIAS
31-90DIAS
APOS 90 DIAS

FIGURA 2: Obito ap6s TXH.
Legenda: TXH: transplante hepatico.
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Na analise descritiva observamos baixo valor do dominio LAF do SF-36
(FIGURA 3) (APENDICE E - TABELA B). Além disso, observamos que a CA,
demonstrada pelo valor do VOyico €m relagdo ao valor predito era compativel com
individuos sedentarios saudaveis (TABELA 1), apesar de apresentarem alta

porcentagem do valor do VOqyico ainda no esforgo submaximo.

LAF

B ZERO

m25

m50
> 75

FIGURA 3: Limitagcdao dos aspectos fisicos dos 52 pacientes que responderam ao
SF-36.

TABELA 1: Capacidade aerébica dos 45 pacientes que realizaram TECP.

Variavel Valores
VO3 pico/VO2max predito (média + DP) 0,75% £ 0,18
VO, LA mL/kg/min (média £ DP) 16,37 + 4,42
VO, LA/NVOgpico (Média + DP) 0,72+0,12
VOapico mL/kg/min (MED # II) 22 +£10,16

Legenda: DP: desvio padrdo; MED: mediana; II: intervalo interquartil; VO, ,ico/VOamax predito: relagéo
entre o consumo de O, no pico do exercicio e 0 consumo predito para sedentarios
saudaveis; VO, LA: consumo de O; no limiar anaerdbico; VO, LA/NOypiee: consumo O, no
limiar anaerdbico em relagdo ao consumo pico.

A amostra foi separada quanto a gravidade da cirrose em dois grupos:

Grupo MELD <17 com 28 pacientes e Grupo MELD > 17 com 27. Na TABELA 2
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estdo descritas as caracteristicas gerais desses pacientes; ressalta-se o0 escore
CHILD, pois o Grupo MELD > 17 apresentou em média maiores valores de CHILD

que o Grupo MELD =< 17.

TABELA 2: Caracteristicas dos pacientes nos grupos categorizados pelo MELD

(n = 55).
Caracteristicas Grupo MELD =17 Grupo MELD >17  Valorp
Feminino 9; 32,1 10; 37 ]
Genero (n; %) , 0,703
Masculino 19; 68 17; 63
CHILD (MED % 1I) 8+3 112 0,0002
Idade (Média £ DP) 52,89 + 12,77 52,78 + 12,02 0,973°

Legenda: ' Teste de Qui-quadrado de Pearson assintético; > Teste Mann-Whitney; ° Teste T student;
DP: desvio padrao; MED: mediana; Il: intervalo interquartil.

Na avaliagdo da CA medida pelo TECP, no Grupo MELD <17, foram
submetidos ao exame 22 pacientes, enquanto 23 pacientes no Grupo MELD > 17
realizaram o TECP (TABELA 3). Na avaliagdo do LA, independente do MELD, os
pacientes atingiram em média mais de 70% do valor do VO, no pico do esforgo.
Encontrou-se diferenca significativa para a média de VOguc, entre os grupos
(p = 0,048).

Na avaliagao entre as variaveis consumo de oxigénio no pico do esforgco e
no esforgco submaximo com o MELD na populagdo em geral estudada observou-se
correlagdo negativa significativa (p = 0,043) entre VO, LA mL/kg/min com MELD

(rs =-0,303) e VO3 pico/ VO2 max predito com MELD (p = 0,01; r, = -0,364).
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TABELA 3: Capacidade aerébica dos pacientes nos grupos categorizados pelo

MELD (n = 45).
Capacidade aerdbica Grupo MELD =17 Grupo MELD >17  Valor p

VOzpico ML/kg/min ;
+ +

(MED % Il 25,21+ 8,76 19,51 + 7,87 0,048

VOapica/VOzma predito 0,799 + 0,19 0,709 + 0,17 0,1092

(média £ DP)

VO, LA mL/kg/min 1
+ +

(MED # Il 17,34 + 5,65 14,83 + 3,7 0,100

VOLANVO: ey 0,70 + 0,12 0,738 + 0,13 0,3542

(média £ DP)

Legenda: 'Teste Mann-Whitney; *Teste T student; DP: desvio padrdo; MED: mediana; II: intervalo

interquartil; VO, ,ico/VO2max predito: relagédo entre o consumo de O, no pico do exercicio e
consumo predito para sedentarios saudaveis; VO, LA: consumo de O, no limiar
anaerobico; VO, LA/VO; piee: consumo O, no limiar anaerobico em relagdo ao consumo
pico.

Para a analise do MELD e dos dominios CF e LAF do SF-36, a amostra foi

de 27 pacientes no Grupo MELD < 17 e 25 pacientes no Grupo MELD > 17. Nao foi

observada diferenca significativa entre os grupos (TABELA 4).

TABELA 4: Dominios CF e LAF do SF-36 nos grupos categorizados pelo MELD

(n =52).
Grupo MELD = 17 Grupo MELD >17
SF-36 Valor p
n; % n; %
<41,25 4,14,8 9; 36
CF 41,25 < CF <60 10; 37 5; 20 0,158'
CF >60 13; 48,1 11; 44
0 11; 40,7 13; 52
LAF 25 9; 33,3 5; 20 0,539"
=50 7;25,9 7;28

Legenda: ' Teste Qui-quadrado de Pearson Assintotico. CF: capacidade funcional; LAF: limitacao
por aspectos fisicos.

Os dominios do SF-36 correlacionaram significativamente com a CA como

demonstrado na TABELA 5.
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TABELA 5: Correlagado entre CA e dominios do SF-36.

) o CF LAF
Capacidade aerobica
r Valor p r Valor p
VO2pico mL/kg/min 0,608 0,000’ 0,537 0,000
VO, LA mL/kg/min 0,513 0,001’ 0,461 0,002
VOapico/ VO2max predito ns - 0,408 0,007’

Legenda: 'Correlacio Spearman; CF: capacidade funcional; LAF: limitagdo de aspectos fisicos;
VOapico: consumo de O, no pico do exercicio; VO,/VO, s predito: relagéo entre o consumo
de O, no pico do exercicio e o consumo predito para sedentarios saudaveis; VO, LA:
consumo de O, no limiar anaerdbico; ns: ndo significativo.

No APENDICE E - TABELAS C e D, apresenta-se a analise do resultado do
transplante em relagdo ao MELD. Os dias de permanéncia no CTI dos dois
pacientes que foram a obito no centro cirdrgico ndo foram computados. Portanto a
amostra para o calculo dos dias de permanéncia no CTI e hospitalar foi: Grupo
MELD <17 (n=22) e no Grupo MELD > 17 (n =23). Nao se observou diferenca
significativa no resultado do TXH entre os grupos categorizados pelo MELD.

A analise de associagdo entre as variaveis do estudo e o tempo de
internacdo hospitalar est4d apresentada no APENDICE E - TABELAS E a F. As
variaveis significativas ao nivel de 0,25 foram: VOgzpico mL/kg/min, VOazpico/VO2max
predito, VO, LA, idade e CF. Dos 47 pacientes que realizaram TECP no pré-TXH
trés foram excluidos dessa analise por apresentarem mais de 90 dias entre o dia do
TECP e a realizagao do TXH. Além disso, os dois pacientes que foram a 6bito no
centro cirargico também nao participaram da analise. Portanto a amostra foi: Grupo
INTERNACAO < 19 (n = 21) e no Grupo INTERNACAO > 19 (n = 21).

Para variavel reposta tempo de internacdo somente a variavel
VOypico mL/kg/min se manteve significativa ao nivel de 0,05. Esse modelo foi

adequado com valor p = 0,941. O risco de ficar na internagdo mais que 19 dias

diminui 0,20 ao aumentar 1 mL/kg/min no VOypico. (TABELA 6)
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TABELA 6: Modelo final da regressao logistica para explicar tempo de internagao

hospitalar.
Grupo INTERNAGAO Grupo INTERNAGAO Valor
Caracteristicas <19 >19 B IC95%B
Média £ DP Média £ DP
VOzpico ML/kg/min 27,72 + 8,22 20,08 + 4,82 -0,20 -0,35;-0,04 0,011

Legenda: Valor p = 0,941 do Teste de Adequacidade do Modelo Hosmer e Lemeshow; DP: desvio
padrao; B: coeficiente beta; IC 95% [: intervalo de confianca a 95% do coeficiente beta.

Prosseguindo a analise de associagdo entre as variaveis e o resultado do
TXH: tempo de permanéncia no CTI, os resultados estdo apresentados no
APENDICE E - TABELAS G e H. Apenas as variaveis VOgzpico mL/kg/min e LAF
foram significativas ao nivel de 0,25.

Apds o ajuste das duas variaveis nenhuma foi significativa ao nivel de 0,05,
por isso, nao foi possivel ajustar o modelo multivariado para variavel resposta tempo
de internagao no CTI.

Para finalizar a analise de associacdo entre as variaveis e o resultado do
TXH, 6bito apés TXH, foi dividida a amostra entre sobreviventes (n = 39) e ébitos
(n = 8). Os resultados estdo apresentados no APENDICE E - TABELAS | e J.

Nao foi possivel ajustar o modelo multivariado, pois somente a variavel
VOypico mL/kg/min foi significativa ao nivel de 0,25 e o valor p dela foi de 0,150.
Assim, nesse estudo, com essas variaveis nao foi possivel explicar os ébitos apds o

TXH.
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6 DISCUSSAO

Nessa pesquisa, inovadora na realidade do HC-UFMG, os TECP, assim
como o SF-36, foram realizados de forma criteriosa em populacdo especifica
(candidatos selecionados para realizacdo de TXH). Apds analise dos dados
coletados foi possivel constatar que: a) houve diferenga significativa no grupo de
maior gravidade da doenca hepatica classificada pelo MELD com a classificagao de
CHILD; b) os valores da CA de pacientes cirroticos pré-TXH sao proximos dos
valores preditos para sedentarios saudaveis; ¢) houve pior CA no esforgo maximo
para o grupo de maior MELD quando comparado com o grupo de menor;
d) observou-se relagcdo inversa do tempo de internacdo hospitalar com CA;
e) observou-se relacao direta da CA com os dominios, CF e LAF do SF-36.

A presente pesquisa, observou que o grupo de maior MELD também
apresentou a pior classificagdo do CHILD. Assim como os achados de Saab e
colaboradores, que observaram correlacao positiva significativa entre as classes de
CHILD e o escore do MELD (SAAB et al., 2005). Esse achado era esperado, uma
vez que ambos sdo escores para avaliar a gravidade da doenga hepatica, mesmo
sabendo que o MELD contempla apenas variaveis objetivas, enquanto o CHILD
também considera duas variaveis subjetivas: encefalopatia e ascite.

Os valores da CA dos pacientes com cirrose nesse estudo sdo comparaveis
aos de sedentarios saudaveis. Isso nos leva a inferir que ainda ha uma lacuna na
avaliagdo pré-operatdria do TXH. E citado na literatura que: a) o aumento da
atividade fisica é capaz de reduzir o risco de doenca cardiovascular, possivelmente
por melhorar o perfil lipidico (KRAUS et al., 2002); b) atividade fisica de intensidade
moderada a vigorosa € capaz de melhorar a fungdo das células B do pancreas,

reduzindo assim, o risco de diabetes (SLENTZ et al, 2009); c) imunossupressores
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(corticdides, inibidores da calcineurina) utilizados no pés-operatério, potencializam o
risco de desenvolvimento de dislipidemia, doenca vascular ateroesclerdtica,
hipertensdo arterial sistémica, insuficiéncia renal, diabetes e obesidade (TRULL et
al., 2002). No estudo de Wiesinger e colaboradores, sugeriu-se medir os efeitos de
um programa de reabilitagdo pré-operatoria dos pacientes em fila de espera para
TXH. Assim, pretende-se reduzir as complicagdes da terapia imunossupressora que
podem prejudicar a QVRS no periodo pés TXH (WIESINGER et al., 2001).

No presente estudo, o VOqpic, relativo foi significativamente mais baixo no
Grupo MELD > 17. O VO3 no LA e o0 VOqico €m relacdo ao predito para sedentarios
saudaveis apresentaram correlagéo negativa significativa com o MELD. Na literatura
também encontramos relatos de correlacdo negativa do VOgpico, €Xpresso como
porcentagem do predito ou em valor absoluto com o MELD (DHARANCY et al.,
2008). Esse prejuizo esta associado com a gravidade da doenga como demonstrado
por Lemyze e colaboradores. Na analise multivariada de 135 cirréticos, observaram
que a gravidade da doencga avaliada pelo MELD foi a variavel independente que se
associou de maneira mais proxima com as mudangas no VOapico (LEMYZE et al.,
2010). Com esse mesmo intuito, outros dois estudos mediram a correlagdo da
gravidade da doenga, utilizando a classificagdo CHILD, com a CA e ambos
encontraram correlagao negativa significativa (TERZIYSKI et al., 2008; CAMPILLO et
al., 1990).

No esforco submaximo o VO, no total da amostra foi de
16,37 + 4,4 mL/kg/min. Entretanto, o Grupo MELD > 17 apresentou valores mais
baixos (mediana e II: 14,83 * 3,7) apesar de ndo encontrarmos diferenga significativa
entre os grupos. No estudo de Pieber e colaboradores o valor médio encontrado no

pré-TXH foi de 10,3 + 3 mL/kg/min. Entretanto, ndo fizeram referéncia quanto a
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gravidade da doencga segundo o MELD (PIEBER et al., 2006). Os valores médios do
VO, no primeiro LA para pacientes com hepatopatias crénicas ainda precisam ser
determinados, no intuito de ajudar a recuperar a capacidade desses pacientes em
realizar as atividade de vida diaria e as atividades sociais de forma mais prazerosa
(BERG-EMONS et al., 2006).

O MELD é considerado na literatura um preditor de mortalidade pré-TXH.
Nao encontramos associacdo entre MELD e tempo de internagdo ou obito apds
TXH. Estudo com 3.437 pacientes, concluiu ndo haver evidéncia de que o MELD
seja capaz de predizer mortalidade apés TXH (WIESNER et al., 2003). Outros
autores avaliaram a relagdo entre gravidade da doenga antes do TXH com
morbidade, complicagdes e gastos com a saude apds o procedimento. Encontraram,
em analise individual, que os pacientes com MELD mais alto no pré TXH
necessitaram de maior quantidade de hemoderivados e permaneceram maior tempo
na terapia intensiva e no hospital. Entretanto, na analise agregada, o MELD utilizado
para alocagéo ndo aumentou os gastos com o cuidado com a saude (KAMATH; KIM,
2007).

A mediana do tempo de internacdo hospitalar, no estudo aqui apresentado
foi de 19 dias e observou-se quatro 6bitos apds dois meses do TXH. Em estudo para
15 portadores de carcinoma hepatocelular que transplantaram, a mediana do tempo
de internagao foi 12 dias e apenas um obito foi registrado apds dois meses do TXH
(PAROLIN et al., 2006). Nao se pode comparar os resultados desses dois trabalhos,
pois a populacao estudada era diferente, e geralmente o MELD encontrado nos
pacientes com carcinoma hepatocelular € mais baixo que nas demais afecgdes. Nao
ha registro na literatura pesquisada sobre o tempo médio de internagao hospitalar e

a porcentagem de 6Obito para os pacientes submetidos ao TXH.
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Em relacédo aos valores dos escores dos dominios CF e LAF do SF-36, nao
se observou diferenca em relagdo ao MELD corroborando com os achados de Saab
e colaboradores, que utilizando questionario especifico para doencas crénicas do
figado e o questionario genérico (SF-36) em 150 pacientes na fase pré-TXH,
concluiram que o MELD né&o foi preditor de QVRS (SAAB et al., 2005). Em nosso
trabalho nao foram utilizados os demais dominios do SF-36, no sentido de priorizar a
parte fisica do questionario.

Como o SF-36 € auto-aplicavel poder-se-ia esperar que alguns pacientes
superestimem ou subestimem as atividades ou interpretem mal as questdes. Apesar
disso, em uma perspectiva clinica, o resultado basal do questionario fisico de QVRS
para candidatos do TXH é importante fator progndstico indicador de sobrevivéncia e
oportunidade em potencial para intervencdo. Como foi observado no estudo de
Painter e colaboradores, a atividade fisica parece melhorar a QVRS por melhorar a
CF em pessoas com a saude muito comprometida, independente de outras
condigdes clinicas coexistentes (PAINTER et al.,, 2001). Outros autores também
constataram que apos o TXH a QVRS melhora, mas as queixas de limitagées nas
funcdes diarias ainda permanecem (BEYER et al., 1999). Portanto, identificar os
candidatos ao TXH com baixa QVRS no questionario fisico e tragar uma intervencéao
terapéutica para melhorar o nivel de atividade fisica talvez possa melhorar a
sobrevivéncia. Uma vez que ja se observou a grave deficiéncia na QVRS que os
pacientes pré-TXH apresentavam quando comparados com individuos saudaveis,
nos seguintes dominios: CF (56,4%), LAF (31,8%) e limitagdo de aspectos
emocionais (59,6%), vitalidade (47,5%) e estado geral de saude (58,8%) (PIEBER et

al., 20086).
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Entretanto, estudo multicéntrico com 252 pacientes cirréticos em avaliagao
pré TXH, encontrou correlagado negativa significativa entre o dominio fisico resumido
(APENDICE D) e MELD. Esse estudo relatou também que os componentes fisico e
mental resumidos do SF-36 ndo estdo associados com a probabilidade de ser
transplantado e completa que o componente fisico resumido &€ um preditor
independente de mortalidade, mas o componente mental resumido nédo é
(TANIKELLA et al., 2010).

Esta relagao entre sobrevivéncia e percepgcao da saude fisica pelo paciente
foi observada em outros estudos. O escore relacionado com a saude fisica estava
significativamente relacionado com a sobrevivéncia de pacientes com carcinoma
hepatocelular irressecavel (YEO et al., 2006). Jones e colaboradores mostraram que
a fadiga € um sintoma que influencia diretamente o dominio fisico do questionario de
QVRS e estava associado a sobrevivéncia de pacientes com cirrose biliar primaria
(JONES et al., 2006).

Foi possivel observar, com os dados aqui apresentados, correlagao direta
significativa entre os dominios CF e LAF com VOapico mL/kg/min e com o VO, no
primeiro LA. Nao foram encontrados estudos que citem associagao da CA com SF-
36. Entretanto, um estudo inferiu que o dominio CF estava relacionado com a CA
(VO2 LA/VOgypico) por essa ter correlagédo direta com CHILD, e esse por sua vez, ter
associagao com o dominio CF (CF é significativamente menor nos pacientes com
maior classe de CHILD) (WIESINGER et al., 2001).

Nos resultados dessa pesquisa, apds analise multivariada, encontrou-se
associacdo entre CA e tempo de internacdo hospitalar independente das demais
variaveis. Esse achado foi observado por Dharancy e colaboradores de forma

combinada entre MELD e CA com tempo de internacao hospitalar e utilizagao de O,
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ou seja, os pacientes com MELD > 17 e CA prejudicada (VO; < 60% predito) eram
mais dificeis de gerenciar apos TXH, pois permaneciam por mais tempo internados
(22,8 +5 x 17,7 £ 2 dias) e em uso prolongado de O, (7,2+ 3,5 x 3,3 £ 1,1dias)
(DHARANCY et al., 2008).

Nao foi possivel, nessa pesquisa, estabelecer relacido entre as variaveis
estudadas com o tempo de permanéncia no CTl e com o 6bito apdés o TXH.
Entretanto, observou-se que o valor do VOqpic, relativo foi diferente entre os grupos
sobrevivente e ébito (média = 24,15 + 7,84 x 18,63 + 3,82 mL/kg/min). Esses valores
corresponderiam a uma populacdo de pacientes com insuficiéncia cardiaca classe
funcional A e B de Weber'. Isto &, os pacientes do grupo 6bito pés TXH apresentam
valores compativeis com pacientes de insuficiéncia cardiaca de leve a moderada
(WEBER, JANICKI, 1985). Epstein e colaboradores relataram diferenga significativa
na CA entre os sobreviventes e os pacientes que evoluiram para o 6bito em 100 dias
de pos operatorio de TXH (VOzpico < 60% do VO, predito e VO, no LA < 50% VOzpico
predito), além de demonstrar que a CA foi a uUnica varidavel que se associou
independentemente com mortalidade nos primeiro 100 dias do pds-operatério do
TXH (EPSTEIN et al., 2004).

Os consumos de oxigénio no pico do esfor¢o e no esforgo submaximo tém
mostrado importancia progndstica relevante nos pacientes com insuficiéncia
cardiaca e pulmonar. Recentemente, essas variaveis também estdo sendo utilizadas
como preditores de complicagdo pdés-operatéria em cirurgias abdominais e de

mortalidade a curto prazo apos TXH (SMITH et al., 2009). Acreditamos que dentre

! Classificagao funcional de Weber, baseada no VO, maximo e no LA, tem ampla aplicabilidade

prognéstica: classe A=LA>14 mL.kg'1.min'1 ou VOjmax > 20 mL.kg'1.min'1; classe B =
11 < LA < 14 mL.kg".min™ ou 16 < VOpmax < 20 mL.kg".min"; classe C = 8 < LA < 11 mL.kg™".min™
ou 10 < VOypax < 16 mL.kg'1.min'1; classe D=LA <8 mL.kg'1.min'1 ou VOymax < 10 mL.kg'1.min'1.
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todas as medidas aferidas (APENDICE C) no TECP possa haver um indicador
confiavel da morbidade e mortalidade peri-operatéria dos pacientes submetidos ao
TXH. Sendo assim, o TECP, apesar de ainda ndo ser um exame rotineiro na
avaliagcao pré-operatoéria dos pacientes em lista de espera para TXH do HC-UFMG,
poderia ter um impacto benéfico no cuidado com pacientes cirdrgicos e no custo
para o Sistema Unico de Saude (SUS). A identificacdo de pacientes de alto risco
estimularia a busca por novas terapias preventivas. Como, por exemplo, um
programa de exercicio fisico supervisionado antes da operagdo. Esse programa
poderia melhorar a CA, a forga e a resisténcia muscular respiratdria e esquelética
periférica e a flexibilidade, ajudando assim no cuidado pés-operatério, pois reduziria
potencialmente o tempo de permanéncia hospitalar, as complicagbes advindas da
terapia imunossupressora e ajudaria a garantir melhor QVRS aos transplantados.
Uma das possiveis explicagdes seria que o individuo melhor condicionado seria mais
capaz de manter o aumento continuo da oferta de O, necessario durante o ato
cirargico. Outra hipotese € que o exercicio regular pode induzir um melhor efeito
sistémico de extracdo de O, pela musculatura periférica, diminuindo o impacto de
qualquer desequilibrio entre oferta e demanda de O, associada a cirurgia com
melhor tolerancia de condigdes isquémicas (aumento da mitocdndria, mudancgas
cardiacas, melhora da capacidade antioxidante) (SMITH et al., 2009).

Embora os pacientes possam ter baixos escores de MELD, a QVRS pode
ser afetada pela doenca hepatica, particularmente se estiverem presentes ascite e
encefalopatia. A QVRS constitui importante medida dos efeitos da doenga hepatica
cronica que pode ajudar a guiar as intervengbes e melhorar o bem estar desses

pacientes afetados. A avaliagdo do impacto da gravidade da doenca hepatica na



48

QVRS deve ser estudada usando instrumentos validados adicionais. O SF-36 & de
baixo custo, facil aplicacdo e os dominios CF e LAF mostraram associacdo com CA.
Como limitagbes desse estudo, ressalta-se que, 18% da amostra né&o
realizou o TECP por problemas técnicos com equipamento e por condicdes
inerentes aos pacientes. Além disso, ao final da pesquisa, seis pacientes ainda
estavam na fila de espera para TXH, nao sendo possivel utilizar os resultados da CA
e do SF-36 na analise dos resultados pés-TXH. A analise simplificada dos dominios

do SF-36 pode ter influenciado para a nao associagao entre MELD com QVRS.
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PERSPECTIVAS FUTURAS

Atencgao especial para o controle de peso, dieta e exercicio poderiam ser
melhor encorajadas e monitoradas no pré-operatorio.

Pacientes com MELD > 17, em condigao clinica estavel, deveriam participar
de programa supervisionado de exercicios aerdbicos e resistidos, no intuito
de estabelecer numero minimo de sessobes, intensidade de treinamento
adequada e o valor de corte do VOy,ico para melhorar o resultado precoce do
TXH.

Novas variaveis poderiam ser abordadas no pré-operatério como medidas
comparativas ao TECP: distancia percorrida no teste de caminha de seis
minutos, pressodes inspiratoria e expiratéria maximas, forgca de quadriceps,

avaliagcao da QVRS, entre outras.
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CONCLUSOES

Um pior estagio da doenga hepatica medida pelo MELD esta associado com
pior CA (VOqpico relativo).

Os dominios analisados do SF-36 (CF e LAF) nao apresentaram associagao
com o MELD, entretanto houve associagao com a CA.

Houve associagédo independente da CA (VOyico relativo) com o tempo de
internacao hospitalar.

Nao foi possivel estabelecer associagcao entre CA e SF-36 e tempo de

permanéncia no CTI e 6bito apds o TXH.
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APENDICE A
Férmula matematica para calcular o MELD

9,57 x loge (creatinina) + 3,78 x loge (bilirrubina total) + 11,2 x loge (RNI) + 6,43
Obs: Se o paciente estiver em dialise duas vezes por semana, a creatinina é

considerada quatro.

Fonte: KAMATH; KIM, 2007.
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APENDICE B
Calculo para a classificagao de Child-Turcotte-Pugh

Medida 1 ponto 2 pontos 3 pontos | Unidades | Pontos | Classes
Bilirrubina total <20 2,0-3,0 >3,0 mg/dL 5-6 A
Albumina sérica >35 2,8-3,5 <28 mg/L 7-9 B
Protrombina > 50 40 - 50 <40 10-15 C
Ascite ausente | leve-moderado grave
Encefalopatia ausente Grau Il Grau llI-IV

Fonte: FELDMAN; SLEISENGER, 1998.
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APENDICE C
TECP

INDICAGOES CLINICAS PARA REALIZAGAO TECP

o Avaliagdo de risco pré-operatorio e avaliagdo pods-operatdria em cirurgias
toracica ressectivas, redutoras do volume pulmonar e abdominais altas ou
eletivas de grande porte;

o investigac&o da dispnéia crénica de origem indeterminada;

o diagndstico diferencial da intolerancia ao esforgo em pacientes com multiplas
causas possiveis;

. avaliar tolerancia ao exercicio;

o avaliar pacientes com doencgas cardiovasculares e com doengas ou sintomas
respiratorias;

° avaliacao de exercicio e prescricao para reabilitacido pulmonair;

o avaliagao para transplantes de pulméo, coragdo e duplo (coragdo-pulmao)

PADROES DE RESPOSTAS FISIOLOGICAS AO EXERCICIO

Por meio de medidas metabdlicas €& possivel avaliar o equilibrio entre a
demanda e oferta de O, pelo miocardico com observacao continuada da atividade
elétrica cardiaca, mensuracdo diretamente do volume de ar ventilado e as
respectivas fragdes de oxigénio (FEO,) e didéxido de carbono (FECO;). Essas
medidas primarias sédo integradas em tempo real por tecnologia digital, permitindo a

obtencdo de diversas outras variaveis de interesse clinico (NEDER; NERY, 2002).
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O exercicio fisico envolve um aumento das necessidades organicas de
suprimento de energia para a contracdo muscular. Os padrées de respostas
fisiologicas ao exercicio dependem da forma pela qual a carga de trabalho € imposta
ao individuo. Normalmente, esta energia provém macicamente dos chamados
complexos fosfato de alta energia, a grande maioria disponivel na forma de
adenosina trifosfato (ATP). No entanto, o organismo dispde de ATP estocado para
apenas algumas poucas contragdes, ou seja, ha necessidade de regenera-lo
continuamente. Embora algum “novo” ATP posso ser inicialmente obtido pela quebra
da reserva de fosfato muscular, apds 20-30 segundos, 0 organismo precisa recorrer
a uma, ou ambas, das seguintes opgoes:

a) Metabolismo anaerdbio: € capaz de fornecer energia prontamente, mas com
um gasto elevado de glicose e produgcdo de acido lactico. A grande
vantagem é que independe do aporte de O, a mitocodndria e, portanto, do
funcionamento rapido e adequado do complexo sistema de captacéo,
transporte e oferta de O..

b) Metabolismo aerdbio ou oxidativo: apresenta um grande potencial para
sustentar uma atividade prolongada, no entanto, demanda tempo para seu
ajuste preciso.

Em condig¢des ideais, na transicdo entre o repouso e o exercicio, existe “‘um
déficit de O2” no inicio do metabolismo aerdbio, sendo este suprido pelos depdsitos
locais de O, pela fosfocreatina e alguma glicdlise anaerdbia. Logo, no inicio do
exercicio, havera uma geragdo temporaria nao-sustentada de acido lactico. Apos
algum tempo, as necessidades aerdbias sdo quase totalmente supridas e o
organismo passa a depender crucialmente da integridade dos ajustes

“cardiorrespiratorios”. O exercicio fisico dindmico promove substanciais modificacdes
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nos sistemas de captacado e transporte de O, e CO,. O desempenho funcional
aerobio depende da integracao fisiolégica do sistema cardiovascular, pulmonar e
musculo-esquelética. Anormalidade em um destes sistemas reduz o VOgpic, €
aumenta os equivalentes ventilatérios. Os ajustes ventilatorios sdo particularmente
cruciais para manutencao das tensbes gasosas arteriais e do equilibrio sistémico
acido-basico. Portanto, a resposta ventilatoria € profundamente influenciada por
fendmenos metabdlicos sistémicos, notadamente os que ocorrem em nivel muscular
esquelético. A resposta ventilatéria ndo parece ser o principal fator limitante a
progressao da atividade, pelo menos nos individuos jovens, moderadamente ativos,
ao se exercitarem em baixas altitudes. Nessas circunstancias, a oferta
cardiovascular de O, e a capacidade de utilizacdo muscular periférica sdo os fatores
que realmente limitam o exercicio e a poténcia aerébica (ROCCO; ZIN, 2009).
Férmula para célculo do consumo de oxigénio maximo predito para

sedentarios saudaveis em TECP realizado em esteira ergométrica:

M = 57,8 — (0,445 x idade)
F=42,5- (0,356 x idade)

Fonte: BRUCE, KUSUMI E HOSMER, 1973.

REALIZAGAO DO TECP

Pode-se utilizar o cicloergbmetro ou a esteira ergométrica. No exercicio
realizado na esteira, a taxa de trabalho depende teoricamente da massa corporal
total sob acdo da gravidade, da velocidade e da inclinagao, o que impede a acurada
medida da poténcia. Entretanto, a esteira possui a vantagem de exigir maior
demanda metabdlica e possivelmente maior stress cardiaco e ventilatério. A marcha

€ mais familiar ao individuo do que o ciclismo (NEDER; NERY, 2002), além de que
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em individuos destreinados usualmente terminam o exercicio na bicicleta por fadiga
no quadriceps numa taxa menor 10-20% que o VO, da esteira (ARENA et al.,
2007).

No TECP os protocolos de esforco devem ser individualizados,
independente do ergbmetro. O mais utilizado € o protocolo incremental, por ser
melhor a identificagdo do limiar anaerdbio e por permitir maiores niveis de VO,max.
Ha elevagao progressiva da poténcia aplicada num ergbmetro em um curto periodo
de tempo, geralmente até seis segundos, idealmente com a duragao total do teste
entre oito a doze minutos; atingindo um nivel superior ao maximo tolerado pelo
individuo, o que promove a interrupcido do teste por exaustdo ou sintomas de
interrupgao, por exemplo, falta de ar e angina. Quando superior a doze minutos de
teste a interrupcao pode ser provocada por desmotivagao ou fatores ortopédicos.

O individuo exercita-se respirando pela boca (com o nariz ocluido por um
clipe nasal) ou utilizando uma mascara facial (APENDICE E), através de uma valvula
de baixa resisténcia enquanto se mede a ventilagdo pulmonar e as fracdes
expiradas de O, e CO,. A obtencao de um teste verdadeiramente maximo é possivel
determinar com relativa precisdo, com os seguintes dados: presenca de quociente
respiratorio maior que 1,1; existéncia de um LA; ventilagdo pulmonar maior que 60%
da maxima prevista e eventual presenca de um platé no VO, diante de um aumento
na carga de esforgo. Estes dados, concomitantes a avaliagao de frequéncia cardiaca
atingida e a sensacgao subjetiva de esfor¢o podem assegurar um teste maximo
(YAZBEK et al., 1998).

Muitas variaveis fisiolégicas sao analisadas, entretanto dois indicadores
importantes sao derivados dessas variaveis: VO,max e o LA. Juntos, indicam a

capacidade de o sistema cardiovascular entregar O, nos tecidos periféricos e a
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capacidade deles o utilizar. Convém lembrar que individuos adultos que apresentam

valores de VO,max > 40 mL.kg"'.min™" ja apresentam algum tipo de condicionamento

fisico e os situados entre 20-40 mL.kg'1.min'1 sao quase sempre sedentarios nao

necessariamente portadores de cardiopatia (YAZBEK et al., 1998).

VARIAVEIS DE MAIOR SIGNIFICANCIA CLINICA AFERIDAS NO TECP

1- Coeficiente respiratorio (VCO2/VO,): é a relagao entre o dioxido de carbono

(VCO,) produzido e o oxigénio consumido (VOy). E um indicador de maximo

esforgo quando atinge valores superiores a 1,1. A escolha do substrato a ser

queimado durante o exercicio tem profundas repercussdes na energética

muscular, tanto em termos bioquimicos como na toleréncia a atividade. Isto

€ decorrente da constatacdo de que o metabolismo de carboidratos,

gorduras e proteinas exige diferente VO, e VCO,, ou seja, o coeficiente

respiratorio é diferente: Carboidrato: 1,0; Gorduras: 0,7; Proteinas: 0,82.

Assim, mais ou menos O, e CO, serdo utilizados ou liberados de acordo

com a mistura de substratos metabolizados num dado momento.

QUADRO 3: METABOLISMO DOS SUBSTRATOS

SUBSTRATO VANTAGENS

DESVANTAGENS

Utilizavel em anaerobiose, acesso
imediato, maior gasto de O,, facil
manipulagao organica, critico para
trabalho sustentado

Maior liberagdo de CO,, reservatorios
extensos, mobilizacdo ampla,

Carboidratos

Gorduras i
armazenamento sem agua, elevada
energia/grama

, Reduzida liberagcao de CO,, elevada

Proteinas

plasticidade

+ liberagao de CO,, reservatorios
escassos, mobilizacdo restrita,
armazenamento com agua, menos
energia/grama

+ gasto de O,, utilizavel apenas
em anaerobiose, dificil
manipulagao organica

Gasto consideravel de O,, acesso
restrito, funcao estrutural, reduzida
energia/grama

Fonte: NEDER; NERY, 2003.
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Pulso de Oxigénio (VO./FC): consiste, teoricamente, no volume de O;
extraido, pelo metabolismo periférico, a cada batimento cardiaco. Pode
estimar a mudanga do volume sistdlico do ventriculo esquerdo durante o
exercicio, assumindo que a diferenga arterio-venosa de O, € maxima e que
nao ha anemia. Epstein e colaboradores observaram um baixo valor nos
pacientes que tinham baixa CA.

Volume minuto (VE): € o produto da frequéncia respiratoria pelo volume
corrente. Fisiologicamente, durante o exercicio, o incremento da VE é
proporcional a VCO,.

Equivalentes ventilatérios de dioxido de carbono (VE/VCO;) e Oxigénio
(VE/VO,): estas relagdes, mantendo-se a VE em condigbes de BTPS e o
VO, e VCO,; em STPD, relacionam quantos litros de ar por minuto sio
necessarios e devem ser ventilados para consumir 100 ml de O, ou produzir
em CO,. Esta relagado podera ser expressa em 23-28 litros de ar ventilado
para 1 litro de O, consumido. VE/VCO, determina a eficiéncia do pulmao
como unidade de troca gasosa. Quando este valor & superior a 40
representa uma excessiva ventilacdo, uma incapacidade do pulm&o de
excretar CO, devido problemas de troca gasosa (ansiedade)
(ESCHENBAHER; MANNINA, 1990). VE/NVO, é um indice utilizado na
avaliacdo da eficiéncia respiratoria. Valores excessivamente elevados
caracterizam pacientes com doencga pulmonar ou insuficiéncia cardiaca
(SERRA, 1997). Durante o esforco crescente, as relagbes VE/VO, e
VE/NCO; diminuem, progressivamente, para depois aumentar até o final do

esforco.
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Pressdo expirada de O, (PETO;) ou fragdo expirada de O, (FEO;): no
repouso a PETO; é £ 90 mmHg, diminui logo apds o inicio do exercicio,
desde que o aumento na VE seja mais lento que o incremento no VO,. Ao
ultrapassar o LA, a PETO; aumenta 10-30 mmHg ao atingir o esforgo
maximo, devido a hiperventilacido provocada pela redugdao do pH. A FEO,
tem o mesmo comportamento, diminuindo no inicio do esforgco e depois
aumenta (YAZBEK et al., 1998).

Reserva ventilatéria (RVe): é a diferenga entre a taxa maxima de ventilagao
(VVM) que um individuo pode teoricamente desenvolver e a taxa ventilatéria
realmente apresentada num dado momento (VE no exercicio submaximo ou
VEmax). Pode ser expressa em valores absolutos (VVM-VE) ou relativos (1-
[VE/VVM]*100). Caso nao haja limitagdo pulmonar, a reserva ventilatéria
deve ser maior que 30 %; e quando € menor que 30% ¢é indicativa de
limitacao ventilatéria mecanica; os pacientes com problemas pulmonares
podem n&o apresentam reserva ventilatéria apds atingirem o VO,max.
(ESCHENBAHER; MANNINA, 1990).

Consumo maximo de oxigénio (VO,max, unidade: mLO..kg'.min™): E a
maneira de definir a CA de um individuo, ou seja, a habilidade de
desempenhar trabalho aerébico. Observa-se que o consumo de oxigénio
(VO2) aumenta linearmente com a carga aplicada. Isso ocorre até certo
ponto, muito préximo a tolerdncia maxima do exercicio, a partir do qual, por
mais que a carga seja aumentada, VO, se mantém constante; este
fendbmeno caracteriza o chamado VO max. (NEDER; NERY, 2002). A
ventilagao pulmonar em fungdo da demanda metabdlica, ou seja, produgao

de diéxido de carbono (VCO), durante o exercicio dindamico incremental
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mostra que: a ventilagdo pulmonar aumenta linearmente com a VCO, até o
ponto de compensacao respiratorio a lactacidose. E definido pelo produto do
débito cardiaco e da diferenca arterio-venosa de oxigénio na exaustao fisica:
VO,;max = (FC.VS).C(a-v)O..

Se o platd ndo é formado, mas o sujeito acredita estar préximo do seu
maximo esforco, entdo se denomina VOyic. Pode ser usado como meio
indireto de avaliar o dispéndio caldrico, pelo calculo do equivalente
metabolico (1 MET = 3,5 ml.kg™.min™" é igual ao consumo de repouso de um
homem saudavel de 70 kg). E possivel estabelecer o nivel de atividade fisica
que um sujeito poderia obter em referéncia a atividades comuns. Com esta
referéncia e com o conhecimento do VOo,max de um individuo & possivel
determinar quais atividade de vida diaria podem ser completamente
independentes e quais realmente necessitam de assisténcia.

Limiar anaerdbio ou limiar do lactato (LA): é largamente empregado como
um indice submaximo de CA. E definido pelo nivel de exercicio no qual o
volume minuto comecga aumentar exponencialmente em relacdo ao aumento
do VO, e também pode ser observado nas curvas do equivalente respiratorio
e na pressao expiratoria final (aumento da VE/NVO, e da PetO, e
estabilizagdo da VE/VCO, e da PetCO,).

Neste ponto observa-se acumulo de lactato no musculo em exercicio e a
demanda do O, do musculo excede o fornecido. Ha uma perda abrupta da
linearidade entre a relagdo consumo VO,/VCO,, ou seja, a VCO, aumenta
desproporcionalmente em relagdo ao VO,, o que pode ser demonstrado pelo

método V-slope ou visual grafico.
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A geracado do acido latico ocorre como consequéncia do aumento da
glicélise anaerdbia, em detrimento da fosforilagdo oxidativa. Esta acidose
lactica aparece como resultado de uma possivel hipéxia muscular.
Determina-se a razao entre o VO, no LA com o real valor de VO,max
atingido ou o predito; se esta razdo for menor que 40% entdo sugere-se
limitacao ao exercicio devido problema circulatério. Geralmente este ponto é
observado entre 47-64% do VO, max em individuos sedentarios saudaveis e
€ um marcador da maior taxa de trabalho que pode ser mantida por um
periodo prolongado.

Ponto de compensacgao respiratoria (PCR): Sob estimulo da elevagdo do
CO,, a ventilagao pulmonar apresenta, posteriormente, elevacao adicional,
caracterizando o denominado ponto de compensagao respiratoria. Isto
ocorre devido ao aumento da liberacdo de lactato e ions H+ provocando
uma resposta hiperventilatéria com o objetivo de compensar a acidose
metabdlica progressiva. Esta se caracteriza pelo aumento do V’E/V’CO, com
a consequente reducao da pressao final de CO, e adicional elevacdo da
relacao VE/VO,.

A atividade ventilatéria tem intima relagdo com a regulacdo da PaCO; e,

portanto, com seus determinantes:

A)

A taxa metabdlica muscular, ja que o aumento do volume de CO; vindo dos
musculos aumentara a VCO,. Assim pode-se dizer que a ventilagao
pulmonar sera tanto maior quanto maior a taxa de producgao periférica de

CO; seja pelo metabolismo aerdbio ou pelo tamponamento do lactato.
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Do ponto médio em que a PaCO; é controlada pelos centros respiratérios,
quanto mais baixa for a PaCO, maior sera a ventilacdo alveolar necessaria
para manté-la reduzida.

A fracdo do volume corrente que € “desperdicada” no espaco morto
pulmonar, isto &, a relagao espaco morto e volume corrente. Quanto maior o
espaco morto com a fragcdo do volume corrente maior sera a ventilagao
pulmonar.

Os fatores que interferem VO,max sao: idade, género, condicionamento e a

presenca de doengas ou medicamentos que influenciam seus componentes. A CA

declina-se em média 10% por década em sujeitos nao atletas, mediado pela redugéo

do volume sistdlico, da maxima frequéncia cardiaca, do fluxo sanguineo para o

musculo esquelético e da fungdo muscular esquelética. Em qualquer idade o

VOz;max do homem € 10-20% maior que o da mulher, em parte devido a maior

concentracdo de hemoglobina, maior proporgdo de massa muscular e o maior

volume sistélico no homem. Consideragdes desta diferenga de idade e género no

VO,max €& importante quando a CA é interpretada individualmente, para isso

numerosas equacgoes para valores preditos pela idade e para populagao especifica

foram publicadas (ARENA et al., 2007).

CALIBRAGAO DO EQUIPAMENTO

Ligava-se o sistema e aguardava-se o tempo (20’-30’) de aquecimento e
estabilizacao elétrica dos diferentes dispositivos.

Certificava-se de que a bomba de suc¢cao do médulo de andlise gasosa
estava estabilizada.

Abria-se a valvula do cilindro de calibragdo (White Martins);
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Informavamos ao sistema o valor de temperatura 22°C + 2; e ele media
diretamente do ambiente da sala os valores de umidade e pressao
baromeétrica.

A calibragdo do médulo de fluxo-volume dava-se por meio de uma seringa
de 3 litros, diferentes fluxos (10 manobras entre alto, médio e baixo); o erro
maximo era de 3% ou 50 ml, o que for maior.

A calibragao do médulo de analise gasosa: primeiro ponto calibrar o gas de
referéncia, com ajuste do valor lido e esperado: FIO, do ar ambiente igual
20,93 e a fragao parcial de CO, 0,03; depois calibrar o segundo ponto, gas
de calibracédo, com ajuste do valor lido ao esperado; calibracdo do atraso de
fase ja que utilizamos o sistema respiragao-respiragao.

A calibracdo de fluxo-volume e gases era repetida antes de cada teste.

As seguintes variaveis foram avaliadas em repouso para assegurar a
validade dos dados obtidos: consumo de oxigénio relativo entre 2,5 a 4,5

ml.kg™”.min™"; quociente respiratério entre 0,8 a 1.
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APENDICE D
Questionario de Qualidade de Vida - SF-36

E um instrumento genérico de avaliagio de qualidade de vida,

multidimensional. E formado por 36 itens, englobados em oito escalas ou

componentes:

(1)

(8)

Capacidade funcional: € uma escala de 10 questbes que captura as
habilidades de realizar as exigéncias fisicas da vida, assim como as
necessidades pessoais, andar e flexibilidade.

Limitacdo por aspectos fisicos: € uma escala de quatro itens que avalia a
extensao de quais capacidades fisicas limitam as atividades.

Dor: € uma escala de dois itens que avalia a percepgao da quantidade de
dor durante as ultimas quatro semanas e a interferéncia desta nas atividades
normais de trabalho.

Estado geral de saude: € a escala de cinco questdes que avaliam a saude
geral no ponto de vista pessoal.

Vitalidade: € a escala de quatro questbes que avaliam as sensagdes de
dinamismo, energia e fatiga.

Aspectos sociais: € a escala de duas perguntas que avaliam a extensao e a
quantidade de tempo que problemas emocionais e ou de saude interferem
nas relagdes familiares e sociais durante as ultimas quatro semanas.
Aspectos emocionais: avalia por meio de trés questbes a extensido da
interferéncia de fatores emocionais no trabalho e em outras atividades.
Saude mental: cinco questbes a respeito dos sentimentos, principalmente

depressao e ansiedade sao avaliadas (KALANTAR-ZADEH, 2001).
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O componente fisico resumido e 0 componente mental resumido foram criados para
agregar os escores dos oito componentes do SF-36 acima descritos, no
intuito de facilitar a interpretacdo e a analise estatistica. Os dois
componentes resumidos capturam mais de 80 % da variancia da confianga
(of the reliable variance) nas oito escalas (WARE JR; KOSINSKI, 2001). No
entanto, a recomendacao da utilizacdo desses componentes resumidos é
que sejam interpretados em conjunto com os demais componentes quando
for avaliar a funcionalidade e o bem estar de um individuo (TAFT,;

KARLSSON; SULLIVAN, 2001).
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Versao Brasileira do Questionario de Qualidade de Vida - SF-36

Versdo Brasileira do
Questionario de Qualidade de Vida -SF-36

1- Em geral vocé diria que sua satde é:
Excelente(1); Muito Boa(2) ;Boa(3) ; Ruim(4) ;Muito Ruim(5)

2- Comparada ha um ano, como vocé classificaria sua salde em geral, agora?
Muito Melhor(1); Um Pouco Melhor(2); Quase a Mesma(3); Um Pouco Pior(4); Muito Pior(5)

3- Os seguintes itens sdo sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante um dia comum. De acordo com a
sua satde, vocé teria dificuldade para fazer estas atividades? Neste caso, quando?

Sim,

" Sim, muita P TPy
Atividades ! um pouco de Sem dificuldade
_dificuldade  gifjcuidade T

a) Atividades vigorosas, que exigem muito esforco, tais
como correr, levantar objetos pesados, participar em 1 3 3
esportes intensos.

b) Atividades moderadas, tais como mover uma mesa,

passar aspirador de pé, jogar baja, varrer a casa. 1 2 3
[c) Levantar ou carregar mantimentos 1 2 3
[d) Subir vérios lances de escada 1 2 3
f e) Subir um lance de escada 1 2 3
&F} Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se 1 2 3
[g) Andar mais de 1 km 1 2 3
[h) Andar vérios quarteirges 1 2 3
lt‘) Andar um quarteirdo 1 2 3
[i) Tomar banho ou vestir-se 1 2 3

4- Durante as ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas no seu trabalho ou com alguma atividade
regular, coma conseqi@ncia de sua salde fisica?

Sim Nao
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao seu trabalho ou a outras 1 2
atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
c) Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou a outras atividades? 1 2
d) Teve dificuldade de executar seu trabalho ou outras atividades (p. ex. necessitou de 1 2

um esforgo extra)?

5- Durante as uitimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com seu trabalho ou outra atividade regular
didria, como conseqliéncia de algum problema emacional (como sentir-se deprimido ou ansioso)?

Sim Nao
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que dedicava-se ao seu trabalho ou a outras 1 2
atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
c) N3o realizou ou fez qualquer das atividades com tanto cuidado como geralmente faz. 1 2

6- Durante as (ltimas 4 semanas, de que maneira sua sadde fisica ou problemas emocionais interferiram nas suas
atividades sociais normais, em relagdo a familia, amigos ou em grupo?
De forma nenhuma(1); Ligeiramente(2); Moderadamente(3); Bastante(4); Extremamente (5)
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7- Quanta dor no corpo vocé teve durante as Gltimas 4 semanas? Nenhuma(1); Muito Leve(2); Leve(3); Moderada(4);
Grave(5); Muito Grave(6)

8- Durante as litimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com seu trabalho normal (incluindo o trabaiho dentro de
casa)?
De maneira alguma(l); Um pouco(2); Moderadamente(3); Bastante(4); Extremnamente(5)

S- Para cada questdo abaixo, por favor dé uma resposta que mais se aproxime da maneira como vocé se sente, em
relagdo as Ultimas 4 semanas.

Uma
Todo A maior parte Boa parte do Al?t';":jz pequena m
tempo do tempo tempo ptae adon) partedo ——MM—
L tempo
a) Por quanto tempo vocé se
sente cheio de vigor, forga, e A | 2 3 4 5 6
animado?
b) Por quanto tempo se sente 1 > 3 a 5 6
nervosa(o)?
¢) Por quanto tempo se sente tdo
deprimido que nada pode anima- 1 2 3 4 5 6
Y
d) Por quante tempo se sente =
calmo ou tranquilo?- L 2 3 4 5 s
e) Por quanto tempo se sente
com muita energia? - 2 3 2 2 L
f) Por quanto tempo se sente
desanimado ou abatido? 2 < - w 5 6
g) Por quanto tempo se sente
esgotado? 1 2 3 - 5 6
h) Por quanto tempo se sente
uma pessoa feliz? : 2 3 4 ] 6
i) Por quanto tempo se sente
cansado? 1 z 3 4 > 6

10- Durante as Ultimas 4 semanas, por quanto tempo a sua satide fisica ou problemas emocionais interferiram em suas
atividades sociais (como visitar amigos, parentes, etc)?

Todo tempo(1); A maior parte do tempo (2); Alguma parte do tempo (3); Uma pequena parte do tempo(4); Nenhuma
parte do tempo(5)

11- O quanto verdadeiro ou falso é cada uma das afirmaces para vocé?

A maioria das

Definitivamente : A maioria das Definitivamente

verdadeiro v e:deaz::iro Niasel vezes falso falso
a) Eu costumo adoecer um pouco
mais facilmente que as outras 1 2 3 4 5
pessoas
b) Eu sou tdo saudavel quanto 1 2 3 2 5
qualquer pessoa que eu conhega
¢) Eu acho que a minha saiide
vai piorar 1 2 - 3 i S
d) Minha salde é excelente 1 2 3 4 5

Interpretacao para pontuar:
A resposta da questdo 8 depende da nota da questéo 7:
Se7=1ese8=1,ovalorda questao é (6)

Se7=2a6ese8=1,o0valordaquestao é (5)
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o Se7=2a6ese8=2,0valorda questao é (4)
o Se7=2a6ese8=3, 0 valorda questao é (3)
o Se7=2a6 e se8=4,o0valorda questao é (2)
o Se7=2a6ese8=3, o0valordaquestao é (1)
° Se a questao 7 nao for respondida, o escorre da questdo 8 passa a ser o

seguinte: Se a resposta for (1), a pontuagao sera (6), Se a resposta for (2), a

pontuacao sera (4.75), Se a resposta for (3), a pontuacao sera (3.5), Se a

resposta for (4), a pontuacgao sera (2.25), Se a resposta for (5), a pontuagao

sera (1.0).

Nesta fase vocé ira transformar o valor das questdes anteriores em notas de
8 dominios que variam de 0 (zero) a 100 (cem), onde 0 = pior e 100 = melhor para
cada dominio. E chamado de “raw scale” porque o valor final ndo apresenta

nenhuma unidade de medida. Dominio:

. capacidade funcional;

o limitacdo por aspectos fisicos;
o dor;

o estado geral de saude;

) vitalidade;

. aspectos sociais;

o aspectos emocionais;

o saude mental.

Para isso vocé devera aplicar a seguinte férmula para o calculo de cada

dominio:

(Valor obtido nas questdes correspondentes — Limite inferior x 100)/ Variagao (Score Range)
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Na férmula, os valores de limite inferior e variagao (Score Range) séao fixos e

estao estipulados na tabela a seguir.

Pontuacgao das questoes

Limite

Dominio correspondidas inferior Variagao
Capacidade funcional 03 10 20
Limitagao por aspectos fisicos 04 4 4
Dor 07 + 08 2 10
Estado geral de saude 01+ 11 5 20
Vitalidade 09 (somente ositensa+e + g +1i) 4 20
Aspectos sociais 06 +10 2 8
Limitacao por aspectos emocionais 5 3 3
Saude mental 09 (itens b+c+d+f+h) 5 25
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APENDICE E
Tabelas
TABELA A: Evolugao pés operatéria.
Variaveis Valores
] < 4 dias 23;51,1%
Internagcéo no CTI (n = 45; 100%) .
> 4 dias 22; 48,9%
- . <19 dias 23;51,1%
Internagéo hospitalar (n = 45; 100%) _
> 19 dias 22; 48,9%

Legenda: TXH: transplante hepatico; CTI: Centro de Terapia Intensiva.

TABELA B: CF e LAF dos 52 pacientes que responderam ao SF-36.
Dominios Escores SF-36 Valores
0 24; 46,2%
25 14; 26,9%
LAF (n =52; 100%) 50 2; 3,8%
75 5; 9,6%
100 7;13,5%
CF <41,25 13; 25%
41,25<CF <60 15; 28,8%
CF (n =52; 100%)
60 <CF <85 15; 28,8%
CF>85 9; 17,3%

Legenda: LAF: limitagédo por aspectos fisicos; CF: capacidade funcional.

TABELA C: Resultado do transplante hepatico dos pacientes nos grupos
categorizados pelo MELD (n = 45).
Resultado Grupo MELD =17 Grupo MELD > 17 Valor p
CTI (MED % II) 4+55 55 0,647’
Hospitalar (MED % II) 22+ 24 17 £ 18 0,973’

Legenda: ! Teste Mann-Whitney; MED: mediana; Il: intervalo interquartil; TXH: transplante hepatico;
CTI: Centro de Terapia Intensiva.
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TABELA D: Resultado do transplante hepatico dos pacientes nos grupos
categorizados pelo MELD (n = 47).
Resultado Grupo MELD =17 Grupo MELD > 17 Valor p
. . Sim 3;13,6 5; 20 ]
Obito apdés TXH (n; %) - 0,706
Nao 19: 86,4 20; 80
Legenda: 'Teste Qui-quadrado de Pearson Exato; TXH: transplante hepatico;
TABELA E: Analise univariada das variaveis quantitativas do estudo para
explicar tempo de internagao hospitalar (n = 42).
Grupo Grupo Val
Variaveis internagao < 19 internagao > 19 B IC 95% B alor
Média * DP Média * DP
VOapico ML/kg/min 27,72 + 8,22 20,09 +4,83 -0,20 -0,35;-0,04 0,011
VO2pico/VO2max predito 0,84 +0,18 0,71+£0,21 -3,40 -6,91; 0,48 0,086
VO, LA mL/kg/min 17,84 + 4,57 15,47 + 3,67 -0,15 -0,34;0,04 0,123
VO, LAVOgpico* 0,66 + 0,11 0,78+ 0,12 - - -
Idade* 49,81 £ 13,32 55,86 + 11,87 0,04 -0,01;0,09 0,134
MELD 16,57 + 5,03 17,24 + 4,41 0,03 -0,09;0,16 0,642
CHILD 8,86 + 2,41 8,90 + 1,81 0,01 -0,28; 0,30 0,941

Legenda: (-) ndo conseguiu ajuste na analise univariada; (*) variaveis com multicolinearidade que
n&do entraram no modelo; DP: desvio padréo; VOqpico/VOomax predito: relacdo entre o
consumo de O, no pico do exercicio e o consumo predito para sedentarios saudaveis; VO,
LA: consumo de O, no limiar anaerobico; VO, LA/VOyyic: consumo O, no limiar anaerobico
em relagado ao consumo pico; OR: odds ratio; B: coeficiente beta; IC 95% B: intervalo de
confianga do coeficiente beta.

TABELA F: Analise univariada das variaveis qualitativas do estudo para explicar
tempo de internagao hospitalar (n = 42).

Grupo internagdo  Grupo internagao IC 95%  Valor

Caracteristicas <19 >19 OR OR
n; % n; % P
Feminino 8:50 8; 50
Genero* ] 1
Masculino 13; 50,0 13; 50,0 1 0,29:3,48
<41,25 6; 54,5 5:455 1
CF 41’25630':5 3: 25,0 9: 75,0 36 0,62:21,0 0,155
CF>60 11; 68,8 5; 31,3 0,55 0,11: 2,67 0,455
0 8: 50,0 8; 50,0 1
LAF 25 6; 50,0 6; 50,0 1 0,22;4,47 1,00
250 6; 54,5 5;45,5 0,83 0,18; 3,88 0,816

Legenda: (*) Varidveis com multicolinearidade que ndo entraram no modelo; CF: capacidade
funcional; LAF: limitacdo de aspectos fisicos; OR: odds ratio; IC 95% OR: intervalo de
confianga do odds ratio.
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TABELA G: Analise univariada das variaveis quantitativas do estudo para
explicar tempo de internagao no CTI (n = 42).
Variaveis CTi<4 CTI>4 B IC95% B Valorp

VOzpico ML/kg/min (Média + DP) 26,05 + 8,27 21,07 £5,98 -0,106 -0,22; 0,01 0,076
VOaqpico VO, maxpredito (Média + DP) 0,78 +0,18 0,76 + 0,23 -0,478 -3,96; 3,01 0,788

VO; LA mL/kg/min (MED =% II) 16,38 £ 3,80 15,00 + 3,91 -0,090 -0,27;0,09 0,318
VO, LAV Oypico*( Média + DP) 0,68+0,11 0,76 +0,135 5,41 -0,65; 11,48 0,080
IDADE* (Média + DP) 48+14,1 57,76 £9,38 0,073 0,01;,0,13 0,020
MELD (Média + DP) 16,76 £ 4,24 17,05 +£5,20 0,013 -0,12;0,14 0,842
CHILD (Média + DP) 9,06+222 8,71+2,03 -0,077 -0,37;0,22 0,605

Legenda: (*) Variaveis com multicolinearidade que n&o entraram no modelo; DP: desvio padrao;
VO,/VOymaxpredito: relagdo entre o consumo de O, no pico do exercicio e o consumo
predito para sedentarios saudaveis; VO, LA: consumo de O, no limiar anaerébico; VO,
LAV Oypic0: consumo O, no limiar anaerdbico em relagdo ao consumo pico; OR: odds ratio;
B: coeficiente beta; IC 95% [: intervalo de confianga do coeficiente beta.

TABELA H: Analise univariada das variaveis qualitativas do estudo para
explicar tempo de internagao no CTI (n = 42).

CTi=<4 CTI>4

Caracteristicas OR IC 95% OR Valor p
n; % n; %
Feminino 6; 37,5 10; 62,5 0,440
Genero* . 0,208
Masculino 15; 57,7 11; 42,3 1 0,12;1,58
<41,25 6; 54,5 5:45,5 1 1
CF 41,25<CF <60 4:33,3 8: 66,7 2,40 0,44:12,98 0,309
CF >60 9; 56,3 7:43,8 0,93 0,20; 4,37 0,930
0 6; 37,5 10; 62,5 1 1
LAF 25 5;41,7 7: 58,3 0,84 0,18; 3,88 0,823
250 8;72,7 3: 27,3 0,23 0,04; 1,19 0,080

Legenda: (*) Variaveis com multicolinearidade que nao entraram no modelo; CF: capacidade
funcional; LAF: limitacdo de aspectos fisicos; OR: odds ratio; IC 95% OR: intervalo de
confianga do odds ratio.
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TABELA J: Analise univariada das variaveis quantitativas do estudo para
explicar ébito apés TXH (n = 47).

Variaveis Sobrevivente Obito ¢] IC 95% B Valor p
VOziic0 ML/kg/min 22,07+10,86 16,59+6,25 -0,17 -0,39;0,06 0,150
(MED % II)

VOzcdVOzmaxPredito g 266, 0007 0784015 039  -442:521 0,876
(Média £ DP)
VO, LA mL/kg/min ]
(Média + DP) 16,38 + 4,41 15,00+ 3,36 -0,10 -0,36;0,16 0,452
VO,LA/NO2 pico*

+ + - :
(Média £ DP) 0,70+ 0,124 0,81 0,11 6,85 1,49; 15,19 0,107
\dade 51,67 £ 13,27 60,63 + 5,21 0,08 -0,01;-0,69 0,081
(Média = DP) S 09 L9, , ,01; -0, ,
MELD

+ + - - ;

(Média £ DP) 17,15+ 4,44 16,63 £ 4,92 0,03 0,19; 0,14 0,758
CHILD
(Média + DP) 8,87 + 2,08 8,88 +21 0,001 -0,37; 0,37 0,997

Legenda: (*) Variaveis com multicolinearidade que ndo entraram no modelo; Il: intervalo interquartil;
DP: desvio padrao; VOypco/VOomax predito: relagédo entre o consumo de O, no pico de
exercicio e consumo predito para sedentarios saudaveis; VO, LA: consumo de O, no limiar
anaerobico; VO, LA/NVOyiq: consumo O, no limiar anaerobico em relagdo ao consumo
pico; OR: odds ratio; B: coeficiente beta; IC 95% f: intervalo de confianga do coeficiente

beta.
TABELA K: Analise univariada das variaveis qualitativas do estudo para
explicar ébito apés TXH (n = 47).
o Sobrevivente  Obito
Caracteristicas OR IC 95% OR Valor p
n; % n; %
Feminino 13; 72,2 5;27,8 0,300 0,06; 1,45
Genero* ) 0,135
Masculino 26; 89,7 3:10,3 1 1
<41,25 10; 76,9 3; 23,1 1 1
CF 41,25<CF <60 10; 83,3 2;16,7 0,667 0,09; 4,89 0,690
CF>#60 16; 84,2 3;15,8 0,625 0,11; 3,72 0,606
0 15; 75,0 5; 25,0 1 1
LAF 0,292
225 21;87,5 3;12,5 0,429 0,09; 2,08

Legenda: (*) Variaveis com multicolinearidade que nao entraram no modelo; CF: capacidade
funcional; LAF: limitacdo de aspectos fisicos; OR: odds ratio; IC 95% OR: intervalo de
confianga do odds ratio.
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APENDICE F
llustragoes

ILUSTRAGAO A: Analisador de gases expirados - MetaLyzer® 3B Cortex — Leipzig,
Alemanha, 1998.

ILUSTRAGAO B: Mascara facial para realizagdo do TECP.
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ILUSTRAGAO D: Esteira ergométrica Centurion 200 da Micromed Biotecnologia Ltda.



80

ILUSTRAGAO E: TECP no Departamento de Ergometria do HC/UFMG. Dados da
pesquisa.
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ANEXO A
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

AVALIAGAO DA TQLERANCIA AOAEXERCiCIO FiSICO ANTES E APOS
TRANSPLANTE HEPATICO E INFLUENCIA DO EFEITO DO TREINAMENTO
SUPERVISIONADO

_ IMPORTANTE: SUA PARTICIPAGAO E VOLUNTARIA. }
CASO NAO QUEIRA PARTICIPAR DESTE ESTUDO, SEU ATENDIMENTO NAO
SERA AFETADO DE NENHUMA FORMA POR ESTA OPGAO.

Convidamos o (a) senhor (a) para participar do estudo: Avaliagdo da
tolerancia ao exercicio fisico antes e apds transplante hepatico e influéncia do efeito
do treinamento supervisionado, que sera objeto de dissertagdo de mestrado do
programa de pos-graduagdo em Ciéncias Aplicadas a Cirurgia e Oftalmologia da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais.

Os dados e os resultados obtidos nesta pesquisa serdo confidenciais e, por
isso, o (a) senhor (a) ndo podera ser identificado (a). Os resultados desta pesquisa
serdo apresentados para uma banca examinadora, numa cerimébnia publica na
UFMG e serao divulgados em revista cientifica, mantendo sempre o sigilo da sua
identidade.

Uma vez que nos ultimos anos, estudiosos tém demonstrado preocupagao
com a qualidade de vida em pacientes transplantados de figado e um dos fatores em
evidéncia é a intolerancia ao esforgo que estes pacientes possuem mesmo apos o
transplante, incapacitando-os para realizagao de atividades de vida diaria, propde-se
mostrar a importancia do exercicio fisico nos transplantados hepaticos, para evitar o
desenvolvimento da fraqueza muscular generalizada e melhorar sua capacidade
fisica e qualidade de vida.

Apos avaliagao clinica adequada, a ser realizada pela equipe médica do
Servigo de TXH do Hospital das Clinicas da UFMG, o (a) senhor (a) realizara uma
ergoespirometria antes do transplante e repetira este teste exame dois e seis meses
apos o transplante. Caso o valor do segundo teste esteja abaixo do valor esperado o
(a) senhor (a) participara de um sorteio para realizar atividade fisica supervisionada
por 24 semanas no Hospital Borges da Costa na presenga da pesquisadora. A
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atividade constara de exercicios em bicicleta ou esteira ergométrica e exercicios de
fortalecimento de bracos e pernas.

Esperamos que o (a) senhor (a) apresente melhora da capacidade fisica e
da tolerancia ao esforco no final do trabalho. Salientamos que durante a realizagao
das ergoespirometrias e do programa de exercicio fisico o (a) senhor (a) podera
sentir dor nas pernas, tonteira, cansacgo, falta de ar, taquicardia, ou até mesmo
desmaiar; por isso todos os procedimentos sao realizados na presenca de médicos
experientes e munidos de equipamentos adequados para solucionar estas situacoes
adversas.

O(A) senhor(a) tem o direito de recusar a participar do programa, nao
assinando esse termo de consentimento e mesmo se assinado de livre esponténea
vontade, podera abandonar o programa proposto a qualquer momento. Portanto,
nao ha obrigatoriedade de permanecer até a conclusao do estudo. Tera o direito de
perguntar sobre todos os procedimentos que serdo realizados no intuito de
esclarecer suas duvidas antes, durante e ao final da pesquisa, fazendo contato com
0s pesquisadores: Rossana Martins Pereira: (31) 32973593/31-91723087. Marcelo
Dias Sanches: (31) 99764138. Comité de FEtica em Pesquisa Humana, Av.
Presidente Antonio Carlos, 6.627 - Unidade Administrativa Il - 2° andar - Sala 2005,
CEP: 31270-901 - BH - MG, telefax (31) 34094592 - email: coep@prpg.ufmg.br.

Nao havera forma de ressarcimento e/ou indenizagcdo. Todo o estudo sera
feito no Hospital das Clinicas sem custo para o (a) senhor (a) e adequado ao seu
horario.

Eu,

declaro que estou de acordo com o proposto acima, ciente de todos os riscos e

beneficios, dos meus direitos e deveres e em plena faculdade mental para assumir

esse compromisso.

Belo Horizonte, de de

(paciente) (testemunha)

Rossana Martins Pereira Marcelo Dias Sanches



ANEXO B
Aprovacgao do Comité de Etica em Pesquisa da UFMG

UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - COEP

Parecer n®. ETIC 134/09

Interessado(a): Prof. Marcelo Dias Sanches
Departamento de Cirurgia
Faculdade de Medicina - UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG - COEP aprovou, no
dia 29 de maio de 2009, apos atendidas as solicitacées de diligéncia, 0
projeto de pesquisa intitulado "Avaliagcdo da tolerdncia ao exercicio
fisico antes e apos transplante hepatico e influéncia do treinamento
supervisionado” bem como o Termo de Consentimento Livie e

Esclarecido
O relatério final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um

ano apos o inicio do projeto
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Profa. Maria Teresa Marques Amaral

Coordenadora do COEP-UFMG

te B tirory Carlps, 6627 1 nidaide Adminismariva - 2 andar. Sade X005 - (g 31270801 - BHANE
Tedefs: (0371 34094500 - womuils cov el prn o
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