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RESUMO

As doengas cardiovasculares (DCV) s&o as principais causas de morte na maioria dos
paises, sendo a Insuficiéncia Cardiaca (IC) um problema crescente de saude publica
com uma prevaléncia estimada de 37,7 milhdes de individuos em todo o mundo. A IC
é geralmente resultante de alteragdes estruturais ou funcionais decorrentes de alguma
patologia cardiaca anterior e sua abordagem clinica inclui tratamento farmacolégico,
utilizagdo de recursos avangados, como ressincronizadores e ventriculos artificiais
sendo o transplante cardiaco recomendado para os casos refratarios. Além do
tratamento clinico, assim como para as demais condi¢cbes cardiacas, os individuos
com insuficiéncia cardiaca ou transplantados devem ser encaminhados para
Reabilitagdo Cardiaca (RC). Nos programas de RC, estes recebem diversas
abordagens de equipe multidisciplinar como por exemplo: nutrigdo adequada,
acompanhamento psicologico, orientagées quanto ao uso adequado da medicagao,
avaliacdo da capacidade de exercicios, orientacbes quanto aos cuidados durante a
realizacdo de atividades fisicas e geralmente participam de um programa de
exercicios por tempo determinado no centro de reabilitagdo. Varios estudos na
literatura avaliaram os efeitos de programas de exercicios em individuos com
insuficiéncia cardiaca e transplantados cardiacos. Entretanto, em relagcdo a esses
grupos, ainda n&o é consenso os efeitos de diferentes protocolos na capacidade
funcional e qualidade de vida. No que diz respeito aos individuos com insuficiéncia
cardiaca, os protocolos continuos ou intervalares podem desencadear diferentes
respostas e em relagdo aos individuos transplantados, a literatura € escassa e ainda
nao ha consenso se de fato € possivel incrementar a capacidade funcional em logo
apos a cirurgia. Assim, os objetivos desta tese foram: 1) avaliar os efeitos de
protocolos de treinamento de alta intensidade em comparagao com protocolos de
treinamento continuo de moderada intensidade de individuos com IC atendidos
unicamente pelo Sistema Unico de Saude na capacidade funcional e na quantidade
de atividades de vida diaria; e 2) examinar os efeitos dos exercicios aerdbios sobre a
capacidade funcional e a qualidade de vida relacionada a saude apos o Transplante
Cardiaco. O primeiro objetivo foi investigado a partir de um ensaio clinico cego,
randomizado e controlado, registrado na Rede Brasileira de Ensaios Clinicos
(REBEC) onde esta cadastrado com o numero (RBR-776gwc) e conduzido em
conformidade com as diretrizes para intervengdes n&o-farmacologicas (Consolidated
Standards of Reporting Trials -CONSORT, 2010). O estudo foi aprovado pelos
Comités de Etica em pesquisa da Universidade Federal de Minas Gerais e Hospital
de Messejana Dr. Carlos Alberto Studart Gomes e esta registrado na Plataforma Brasil
sob o numero CAAE/45597115.3.0000.5039. Foram considerados elegiveis, todos os
individuos com insuficiéncia cardiaca encaminhados para o Servico de Reabilitacao
Cardiaca do Hospital das Clinicas da UFMG - Belo Horizonte, MG e ao Servigo de
Reabilitagdo Cardiaca do Hospital de Messejana em Fortaleza-CE. Foram incluidos,
Individuos do sexo masculino ou feminino com insuficiéncia cardiaca classes
funcionais | a Ill da New York Heart Association (NYHA) ou IC com fragao de ejecéo
reduzida (ICFEr) e intermediaria (ICFEi) baseado em ecocardiograma realizado no
maximo trés meses antes da avaliagao e que estivessem com tratamento clinico
otimizado. Também deveriam ter um teste de esforgo maximo (ergometria ou teste
cardiopulmonar de esforgo) realizado no periodo maximo de dois meses antes de
iniciar o protocolo de pesquisa. Foram excluidos, os individuos com fibrilagédo atrial ou



qualquer outra arritmia que impedisse o controle da frequéncia cardiaca durante o
protocolo do estudo; com implante de Cardioversor Desfibrilador Implantavel (CDI) e
marcapasso com frequéncia fixa; limitagdo fisica que impedisse participagdo no
programa, bem como aqueles com déficit cognitivo. As variaveis dependentes foram
a distancia caminhada (m) no Incremental Shuttle Walk Test (ISWT) (principal), a
qualidade de vida avaliada pelo Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire —
MLHFQ e o nivel de atividade diaria avaliado pelo Duke Activity Status Index — DASI).
as variaveis independentes foram: a fracdo de eje¢do do ventriculo esquerdo (FEVE),
classe funcional (NYHA), idade, sexo, IMC (kg/m2), etiologia da insuficiéncia cardiaca
Essas variaveis foram avaliadas antes e apos o periodo de treinamento. Os individuos
foram alocados aleatoriamente em dois grupos: o Grupo TC (Treinamento Continuo)
realizou um protocolo usual de treinamento com exercicios continuos de intensidade
moderada, ja utilizado rotineiramente pelo centro de reabilitacdo e o Grupo TIAI
(Treinamento Intervalar de Alta Intensidade) realizou o protocolo de exercicios
aerobios intervalar de alta intensidade. Os grupos receberam 12 semanas de
treinamento supervisionado duas vezes/semana e a prescricdo do exercicio consistiu
em: cinco minutos de aquecimento e trinta minutos de atividade aerdbia em esteira
ergomeétrica, em cicloergbmetro, mini cama elastica ou caminhada no solo, sendo a
intensidade do treino pré-determinada para cada individuo e para cada fase do
protocolo. O aquecimento e resfriamento incluiu exercicios variados incluindo
exercicios globais de resisténcia muscular e poderiam ser realizados individualmente
ou em grupos de até seis participantes. O Grupo TC teve a zona de treinamento
calculada em percentuais da frequéncia cardiaca de reserva (FCR); (FCR = FCmax -
FC repouso). Nas quatro primeiras semanas, a intensidade foi calculada entre 50 e
60% da FCR; da quinta a oitava semana entre 60 a 70% da FCR e da nona e décima
segunda semana a intensidade foi de 70 a 80% da FCR. Para o Grupo TIAI, aplicou-
se o treino em trés etapas: treino curto nas primeiras quatro semanas: 30 segundos
de exercicios com intensidade de treinamento de 80% a 90% FCR, seguidos de 30
segundos de descanso ativo a 30-40% FCR. O treino médio foi aplicado da quinta a
oitava semana, com dois minutos de intensidade entre 85 a 95% da FCR, seguidos
de dois minutos de descanso ativo com 40-50% FCR e o treino longo foi aplicado nas
semanas 9-12 com quatro minutos de intensidade entre 90 a 100% da FCR, seguidos
de trés minutos de descanso ativo com 50-60% da FCR até totalizar 30 minutos. Os
grupos receberam orientagdes para realizagao de exercicio fisico aerdbio continuo no
domicilio (caminhar ou pedalar) por 20 a 30 minutos, com sensac¢do de esfor¢o
moderada conforme a Escala de Percepc&o Subjetiva de Esforgo de Borg (EPE) a fim
de completar cinco dias de exercicios na semana. Ao final do protocolo, o grau de
conforto dos individuos em relagdo ao programa de treinamento foi avaliado por meio
de uma pergunta especifica que foi incluida na avaliagao final por meio de uma escala
tipo Likert de cinco itens. O segundo objetivo foi investigado por meio de um estudo
retrospectivo do tipo pré-pds realizado a partir de um banco e dados do servigo de RC
do Hospital Messejana em Fortaleza-CE. O estudo foi registrado no Comité de ética
em pesquisa da instituigdo (parecer n°® 2.654.237/2018). Cento e nove (109) individuos
adultos foram submetidos ao transplante cardiaco ortotopico entre 2015-2018, no
Hospital de Messejana. Apos a alta hospitalar, os transplantados, clinicamente
estaveis, recebendo terapia imunossupressora padrdo para controle da rejeicao
(inibidor da calcineurina, micofenolato sédico e prednisona) e tendo realizado biopsia
endomiocardica para exclusdgo da rejeigdo do aloenxerto cardiaco foram
encaminhados a fase Il da RC. Setenta e seis individuos foram encaminhados para
RC e 44 participaram do programa de treinamento com exercicios neste periodo foram



incluidos no estudo. Os dados clinicos (periodo da lista de espera, idade, sexo, peso,
altura, indice de massa corporal, etiologia da IC e fracdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo (FEVE) foram obtidos a partir dos prontuarios do paciente e os dados
referentes a avaliagdo da capacidade funcional e treinamento fisico no setor de
Fisioterapia e reabilitagcdo. Antes e depois (1-3 semanas) do treinamento, os
individuos foram submetidos ao teste de exercicio cardiopulmonar de esforgo (TCPE).
Foram analisadas variaveis cardiometabdlicas (frequéncia cardiaca de repouso (FCr);
frequéncia cardiaca maxima (FCmax); limiar anaerdbio (LA); FC no limiar anaerdbio
(FCLA); Consumo de Oxigénio (VO32), equivalente metabdlico (R), VE/VCO2 e pulso
de oxigénio (PO). Também antes e apds o programa de RC, os individuos foram
submetidos a um teste de caminhada de seis minutos. O treinamento consistiu em
aplicacao de exercicio aerobio continuo de moderada intensidade com a frequéncia
das sessbes de exercicio de trés vezes/semana durante quatro a seis meses. As
sessdes de exercicio de 60 minutos foram compostas por 30 minutos de treinamento
aerobio em esteiras, bicicletas e mini cama elastica sendo as sessdes monitorizadas
por meio da EPE de Borg (entre 12 e 13) e mais 20 minutos de treinamento resistido
para os grandes grupos musculares usando peso livre (1-5kg) ou peso suficiente para
realizar 12-15 repetigbes/ grupo muscular com fadiga minima. O periodo de
recuperacéo foi de cinco a dez minutos com exercicio de menor intensidade seguido
de alongamento. A presséo arterial sistémica e frequéncia cardiaca foram verificados
em repouso, no pico de exercicio e cinco minutos antes e apds a recuperacao.
Também foi aplicada a versdo em Portugués do MLHFQ. Quarenta e quatro
individuos foram incluidos neste estudo, representando 57,8% do numero total de
transplantados encaminhados no periodo do estudo. A média de idade foi 47+12 anos,
80% masculinos com tempo médio de espera em lista para transplante de 5510 dias.
A analise demonstrou diferengas significativas apods o treinamento na capacidade
fisica medida pelo TCPE VO2pico 19,6214,10; 21,4615,55 e na capacidade funcional
(TC6) 443,2+100,34; 534,6+£98,62 metros, bem como melhora na a qualidade de vida:
MLHFQ 25 (1Q16-45,7; 8 (1Q 3,5-17,5) pré e pos treinamento fisico respectivamente.
O delta de reducdo da FC no periodo de recuperacdo no TCPE também foi menor
apos o treinamento. Nao foram detectadas diferencgas significativas na FC em repouso
e no pico de exercicio apos o treinamento. Em conjunto, os dois estudos indicam
resultados positivos da intervencdo com exercicios em individuos com insuficiéncia
cardiaca e transplantados em programas de RC da rede publica Brasileira. De
maneira geral, os exercicios sdo benéficos para esta populacdo observando os
critérios de seguranga recomendados pelas diretrizes internacionais.

Palavras-chave: Treinamento Intervalar de Alta Intensidade. Heart Failure.
Incremental Shuttle Walk Test. Duke Activity Status Index. Teste de Caminhada de
Seis minutos. Qualidade de Vida Relacionada Saude. Transplante Cardiaco.



ABSTRACT

Cardiovascular diseases (CVD) are the leading causes of death in most countries and
Heart Failure (HF) is a growing public health problem with an estimated prevalence of
37.7 million individuals worldwide. HF usually results from structural or functional
changes from previous cardiac pathology and its clinical approach includes drug
treatment, advanced features such as resynchronizers, artificial ventricles and heart
transplantation is recommended for refractory cases. In addition to a clinical treatment,
as well as for other heart conditions, heart failure individuals or transplanted recipients
should be referred for cardiac rehabilitation (CR). Cardiac Rehabilitation
multidisciplinary team provide proper nutrition and psychological counseling, advice on
proper medication use, exercise capacity assessment, care counseling while
performing physical activities, and often HF patients are engaged in a supervised
exercise program at the rehab center. The effects of exercise programs on heart failure
individuals and heart transplant recipients have been shown in many studies. However,
regarding these groups, there is no consensus about the effects of different protocols
of exercise on functional capacity and healthy related quality of life. Continuous or high
intensity interval protocols may trigger different responses to heart failure individuals.
On the other hand, the literature is scarce and there is still no consensus on whether
it is possible to increase functional capacity early after heart transplant surgery. Thus,
the objectives of this Thesis were: 1) to evaluate the effects of high intensity interval
training protocols in comparison with moderate continuous training protocols on
functional capacity, on health-related quality of life and daily living activities of
individuals with HF treated exclusively by public health system; 2) to examine the
effects of aerobic exercise on functional capacity and health-related quality of life after
heart transplantation early after surgery. The first objective was investigated from a
blinded, randomized controlled trial, registered at the Rede Brasileira de Ensaios
Clinicos (REBEC) (RBR-776gwc) and conducted following the guidelines for non-
pharmacological interventions (Consolidated Standards of Reporting Trials -
CONSORT, 2010). Also, the study was submitted to Plataforma Brasil, and the
research ethics approval has been secured from Federal University of Minas Gerais
(UFMG), Belo Horizonte - MG, and Hospital de Messejana Dr. Carlos Alberto Studart
Gomes, in Fortaleza - CE Brazil (CAAE / 45597115.3.0000.5039). Were considered
eligible, all the heart failure Individuals referred to the University Hospital in Belo
Horizonte and to the Cardiac Rehabilitation department of the Hospital de Messejana
in Fortaleza-CE. Were included optimally treated male or female heart failure patients
with reduced-ejection fraction (HFrEF) and intermediate group (HFpEF-borderline)
based in an echocardiogram performed at list three months before evaluation. They
should also have a maximal exercise stress test or cardiopulmonary exercise test
performed within two months before starting the research protocol. Individuals with
atrial fibrillation or any other arrhythmia that prevented heart rate control during the
study protocol; implantable cardioverter defibrillator (ICD) and fixed frequency
pacemaker; physical limitations that prevent participation in the program, as well as
those with cognitive impairment, were excluded. The dependent variables were the
walking distance (m) in the Incremental Shuttle Walk Test (ISWT) (main), the quality
of life assessed by the Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire — MLHFQ
and the daily activity level assessed by the Duke Activity Status Index — DASI. The
independent variables were, left ventricular ejection fraction (LVEF), functional class



(NYHA), age, sex, body mass index - BMI (kg/m?), cardiac failure etiology. The
outcomes were assessed at before and twelve weeks after training. The individuals
were randomly allocated in two groups: the TC Group (Continuous Training) performed
a usual training protocol with continuous exercises of moderate intensity, routinely
used by the rehabilitation center and the HIIT Group (High Intensity Interval Training)
performed the protocol of high intensity interval aerobic exercises. The groups received
12 weeks of supervised training twice/week and the exercise prescription included five
minutes of warm-up, thirty minutes of aerobic activity on a treadmill, cycloergometer,
mini-trampoline or walking on the ground and five minutes of cooling down. The warm-
up exercise included light and endurance exercises and could be performed personally
or in groups of up to six participants. The intensity of training was programmed
individually for each phase of the protocol. The TC Group had the heart rate training
zone calculated with heart rate reserve percentages; (HRR = HRmax - HRrest). In the
first four weeks, the intensity was calculated between 50 and 60% of the HRR; from
the fifth to the eighth week, between 60 and 70% of the RHR and the ninth and twelfth
week the intensity was 70 to 80% of the HRR. For the HIIT Group, training was applied
in three stages, the short training was applied from first to fourth week: 30 seconds of
workouts with intensity of 80% to 90% HRR, followed by 30 seconds of active rest at
30-40% HRR. The intermediate workout from the fifth to eighth week, with two minutes
of high intensity between 85 to 95% of the HRR, followed by two minutes of active rest
with 40-50% HRR and the extended workout was applied in the last four weeks taking
four minutes of high intensity between 90 and 100% of the HRR, followed by three
minutes of active rest with 50-60% of the HRR to reach a total of 30 minutes. The
groups received recommendations to practice continuous aerobic physical exercise at
home (walking or cycling) for 20 to 30 minutes to complete five times per week using
the Rating of Perceived Exertion (RPE) Borg Scale to grade the intensity of exercise,
that should be moderated. The degree of comfort of the individuals concerning the
training program was evaluated using a specific question included in the final
evaluation of a five-item Likert scale. The second objective was investigated through
a retrospective study, carried out from a database from the CR department of the
Hospital de Messejana in Fortaleza CE. The study was registered with the Research
Ethics Committee. 95 adult individuals underwent orthotopic heart transplantation
between 2015-2018 at the Messejana Hospital. After hospital discharge, the clinically
stable transplant recipients taking standard immunosuppressive therapy for rejection
control (calcineurin inhibitor, mycophenolate sodium and prednisone) were referred to
CR (phase Il). Also, endomyocardial biopsy to exclude cardiac allograft rejection were
done. Seventy-six individuals were referred to CR and 44 participated in the exercise
training program at this period were included in this study. Clinical data (waiting period,
age, gender, weight, height, body mass index, HF etiology, and left ventricular ejection
fraction (LVEF) were obtained from the patient's medical records and the data
regarding the functional capacity and physical training in the Physiotherapy and
Rehabilitation Department. Before and after (1-3 weeks) of training, the subjects
underwent the Cardiopulmonary Exercise Test (CPET). The aerobic exercise training
with continuous of moderate intensity and resistance exercises were applied 86 + 31
days after transplantation. The data of the six-minute walk tests were recorded, as well
as the scores of the healthy quality of life questionnaire and the results of the
cardiopulmonary exercise test before and after training. Cardiometabolic variables
were analyzed: resting heart rate (HRRr), maximum heart rate (HRwmax), anaerobic
threshold (LA), anaerobic threshold heart rate (LAHR), oxygen uptake (VO2), metabolic
equivalent (R), VE / VCO:2 and pulse of oxygen. Before the program, the individuals



also performed a six-minute walk test. The training consisted of continuous aerobic
exercise sessions three-time/week for four to six months. The 60-minute exercise
sessions were applied with 30 minutes of aerobic training on treadmills, bicycles and
mini trampoline, and the sessions were monitored Borg Scale between 12 and 13
added 20 minutes of resistance training exercise for large muscle groups using free
weight (1-5kg) or weight enough to perform 12-15 times / muscle group without fatigue
and the recovery period was five to ten minutes with lower intensity exercise followed
by stretching. Systemic blood pressure and heart rate were checked at rest, peak
exercise and five minutes before and after the recovery. The Portuguese version of
the MLHFQ was also applied. Forty-four individuals were included in this study,
representing 56.8% of the total number of transplants referred during the study period.
The mean age of 47 + 12 years old, 80% male were introduced into the program. The
comparison between pre and post-training data showed significant improvement
(p<0.05) after 16 to 24 weeks of training in walking distance, in walking test, and quality
of life, as well as in oxygen consume, in the anaerobic threshold, in the oxygen pulse
and in the recovery of heart rate. The analysis showed significant differences after
training in physical capacity measured by TCPE (VOzpeak) 19.62 + 4.10; 21,46 + 5,55
and functional capacity (6MWT) 443,2 + 100,34; 534,6 + 98,62 meters, as well as
improvement in quality of life: MLHFQ 25 (1Q16-45.7; 8 (1Q 3,5-17,5) pre and post
physical training respectively. HR in the recovery period in CPET was also lower after
training. No significant differences were found in resting HR and peak exercise after
training. Both studies indicate positive results of exercise intervention in subjects with
heart failure and transplanted in CR programs of the Brazilian public network. In
general, the exercises are beneficial for this population observing the safety criteria
recommended by the international guidelines.

Key Words: High Intensity interval training. Heart Failure. Incremental shuttle Walk
Test. Duke Activity Status Index. 6 Minute Walk Test. Healthy Related Quality of Life.
Heart transplant.
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PREFACIO

A apresentagdo desta tese esta formatada no modelo opcional de acordo com a
regulamentacao para elaboragdo das Dissertagdes e Teses estabelecidas em 2018
pelo Colegiado de Pods-Graduagdo em Ciéncias da Reabilitagdo da Universidade
Federal de Minas Gerais (UFMG) e do Programa de Doutorado Interinstitucional em
Ciéncias da Reabilitagdo — DINTER da Universidade Federal do Ceara (UFC/UFMG).
Esta tese foi desenvolvida como um dos requisitos exigidos para obtenc&o do grau de
Doutor em Ciéncias da Reabilitagdo da UFMG. O DINTER exige: 1) o cumprimento
de 36 créditos de disciplinas, 2) a redacgao, defesa oral e aprovagédo de um projeto de
pesquisa, 3) a redagao, defesa oral e aprovagdo de uma tese no periodo de até trés
anos apos a matricula inicial. As duas primeiras exigéncias sdo necessarias para o
agendamento da terceira. De acordo com a Resolugdo No 004/2018, que estabelece
a regulamentagao para elaboragdo de dissertacbes ou tese do Programa de Pos-
Graduacao em Ciéncias da Reabilitacdo da Escola de Educacao Fisica, Fisioterapia
e Terapia Ocupacional da Universidade Federal de Minas Gerais, os artigos que
compdem esta tese serdao formatados de acordo com as normas dos periddicos para
0s quais serao submetidos. Esta tese esta estruturada em quatro capitulos. O primeiro
capitulo compreende a introducdo e a revisdo da literatura da tese na qual esta
contextualizado o tema do estudo: Insuficiéncia cardiaca e exercicios fisicos. A fim de
facilitar a compreensé&o do objeto de estudo, este capitulo abordara a fisiopatologia da
insuficiéncia cardiaca, os tipos de tratamento utilizados, o papel do exercicio fisico
como adjuvante do tratamento e os diferentes protocolos de exercicios utilizados para
este fim. No segundo capitulo sera apresentado o principal artigo da tese, intitulado:
Efeitos do treinamento intervalar de alta intensidade na capacidade funcional e na
qualidade de vida de individuos com insuficiéncia cardiaca: ensaio clinico
randomizado. Esse artigo apresenta os resultados do estudo inicialmente proposto
para ser desenvolvido ao longo do doutorado. Foi redigido e formatado conforme
normas da Associagéo Brasileira de Normas Técnicas (ABNT) e posteriormente sera
formatado e submetido para publicacdo apos a defesa e consideragbes da banca.
Esse estudo se propds a avaliar os efeitos de protocolos de Treinamento Intervalar de
Alta Intensidade (TIAI) em individuos com IC, atendidos unicamente pelo Sistema

Unico de Saude (SUS), em comparagéo com protocolos de Treinamento Continuo de



Moderada Intensidade (TC) na capacidade funcional e qualidade de vida relacionada
a saude. Os efeitos adversos, a seguranga e a aceitagao dos individuos aos diferentes
protocolos também foram avaliadas. Esse estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa da UFMG e do Hospital Messejana Dr. Carlos Alberto Studart Gomes e
esta cadastrado na Plataforma Brasil sob o numero 51021115.3.0000.5149. Além
disso também foi registrado na Rede Brasileira de Ensaios Clinicos (REBEC) onde
esta cadastrado com o numero (RBR-776gwc). No terceiro capitulo encontra-se o
segundo artigo intitulado: Improvement of functional capacity and quality of life in heart
transplant recipients after early exercise training: a retrospective study. Esse artigo foi
redigido a partir dos resultados da analise de um banco de dados de transplantados
cardiacos atendidos no Setor de Fisioterapia e Reabilitacdo do Hospital de Messejana
Dr. Carlos Alberto Studart Gomes em Fortaleza-CE a partir de 2015. O estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica da Instituicdo e esta registrado na Plataforma Brasil
sob o numero 45597115.3.0000.5039. O quarto capitulo compreende as
consideragdes finais da tese e em seguida, estdo indicadas as referéncias formatadas
de acordo com as normas da Associagao Brasileira de Normas Técnicas (ABNT), os

anexos, apéndices e o mini curriculo.
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1 INTRODUGAO

As doencgas cardiovasculares (DCV) sao as principais causas de morte na
maioria dos paises, gerando altos custos sociais devido a incapacidade fisica e
invalidez, sendo a Insuficiéncia Cardiaca (IC) uma sindrome complexa considerada
um problema crescente de saude publica com prevaléncia estimada de
aproximadamente 37,7 milhdes de individuos em todo o mundo (ZIAEIAN;
FONAROW, 2016).

Segundo Cooper et al., (2015), nos Estados Unidos, foram registrados mais de
1 milhdo de hospitalizagdes/ano por IC ao passo que no Brasil, em 2018, o Ministério
da Saude registrou 22,325 o6bitos e 200,636 internagdes por IC. A regido sudeste
seguida pelo sul e nordeste do pais sdo em ordem decrescente as que mais
contribuiram com numeros t&o relevantes (DATASUS, 2019).

Muitos individuos n&o tém acesso ao diagndstico precoce, ao passo que outros
tornam-se refratarios a terapéutica convencional, sendo o transplante cardiaco uma
opcgao nesses casos. Os Registros Brasileiros de Transplantes (RBT) da Associagéo
Brasileira de Transplante de Orgédos (ABTO), informam que o nimero de transplantes
cardiacos realizados no Brasil € inferior a necessidade real apesar do aumento de
doadores efetivos nos ultimos 7 anos. Quatrocentos e cinquenta individuos
aguardavam doacgdes para o transplante cardiaco em dezembro de 2018 e 132
faleceram, o que representou 29.33% de mortalidade em lista de espera.

A IC pode ser causada por alteracdes cardiacas estruturais ou funcionais, tais
como: afec¢gdes do miocardio, das valvas ou até mesmo do sistema de conducgéo.
Caracteriza-se por sinais e sintomas tipicos, que resultam da reducdo do débito
cardiaco e/ou da elevacao das pressdes de enchimento no repouso ou no esforgo,
sendo a dispnéia e a intolerancia aos esforgos os principais sintomas da IC (BOCCHI
et al., 2012; ROHDE et al., 2018).

Como as causas das DCV sao multifatoriais, a Organizagdo Mundial de Saude
(OMS, 2013), ampliou suas orientagbes sobre o tratamento das cardiopatias e
reconheceu a importancia da Reabilitagdo Cardiaca (RC) como tratamento
complementar. A RC é um conjunto de agdes necessarias para proporcionar melhoras
nao somente nas condi¢des fisicas, mas também mentais e sociais dos individuos

acometidos por DCV. Desta forma, as diretrizes nacionais e internacionais de
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cardiologia consideram fundamentais as intervengbes conjuntas, sendo a pratica
regular de exercicio fisico, uma abordagem benéfica e efetiva, classificada como
evidéncia cientifica nivel | (BOCCHI et al., 2012; YANCY et al., 2013; PONIKOWSKI
et al., 2016; ROHDE et al., 2018).

As alteragbes musculares, estruturais e metabdlicas somadas as alteragdes
hemodindmicas, diminuem a capacidade funcional de individuos com IC
comprometendo as atividades da vida diaria. Desta forma, o treinamento fisico
objetiva aumentar a tolerancia aos esforgos e melhorar da aptiddo cardiovascular.
Esses efeitos associam-se positivamente com a reducédo da mortalidade e do risco de
hospitalizagdo por causa cardiaca independentemente da aptiddo basal, podendo
também influenciar o prognostico (SABBAG et al., 2018). Entretanto para obtencao
desses beneficios, é necessario a identificagdo do nivel adequado da intensidade de
treinamento bem como a modalidade do exercicio (GUIRAUD et al., 2012; MEYER et
al., 2013; BOBENKO et al., 2018).

O treino aerobio continuo (TC) de moderada intensidade € o mais utilizado nos
programas de reabilitacdo cardiaca e € recomendado para cardiopatas pelas diretrizes
internacionais por ser o melhor descrito e mais estabelecido como forma de
treinamento (O'CONNOR et al., 2009). Porém ao longo dos ultimos anos as
evidéncias cientificas utilizando o treino intervalar de alta intensidade (TIAl) vem se
fortalecendo e apontando resultados favoraveis inclusive em relagdo a seguranga e
com melhores resultados na capacidade aerdbica (VOazrico) € na fungao sistélica de
individuos com IC (WISLOFF et al., 2007; SMART; STEELE, 2012; MEYER et al.,
2012, 2013), mas ainda n&o ha definicdes em relacéo a dose ou intensidade ideal para
o treino de alta intensidade em diferentes populagdes.

As revisdes de Guiraud et al., (2012) e Gayda et al., (2016), Xie et al., (2017)
mostraram que o TIAl € comparavel, sendo superior ao TC em relagédo ao VOqzpico €
foi observado resultados semelhantes sobre a seguranca e adesdo. Porém, o maior
estudo prospectivo comparando protocolos de alta intensidade e treino continuo
moderado na IC, mostrou resultados semelhantes no VO2zpico (ELLINGSEN et al.,
2017).

Ellingsen et al, (2017) compararam 12 semanas de intervengdes
supervisionadas com TIAI, TC ou uma recomendagédo de exercicio regular em um

estudo multicéntrico, no qual foram incluidos 247 individuos em nove centros
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europeus. Muitos questionamentos surgiram em relagao ao desfecho do estudo, visto
que a intensidade real do treino ndo se ajustou a intensidade prevista no protocolo e
uma parcela significativa dos individuos ndo conseguiu manter a zona de treino
prevista nos protocolos do estudo e assim continuam as investigagdes a respeito
deste tema.

Desta forma, ainda ndo ha consenso sobre prescricdo de TIAIl para individuos
com IC, indicando que as informacgdes atuais ainda sao insuficientes para garantir que
os resultados sejam generalizaveis. Outra questao diz respeito ao volume de exercicio
e gasto energético. Recentemente, uma meta-analise para investigar os efeitos do
TIAI versus o TC sobre a capacidade funcional e qualidade de vida na insuficiéncia
cardiaca, negou a superioridade do TIAl em melhorar o VO2pico quando comparou
protocolos isocaldricos e ndo isocaldricos (GOMES-NETO et al., 2018).

Em relag&o ao transplante cardiaco, estudos indicam que o exercicio fisico ndo
aumenta o risco de rejeigao e favorece algumas variaveis como VOazpico, presséo
arterial e frequéncia cardiaca de repouso apo6s o transplante cardiaco conforme os
estudos de Kobachigawa et al., (1999) e Kavanagh (2005) utilizando treinamento
continuo de moderada intensidade. A maioria dos estudos incluem individuos no pds-
operatorio tardio e investigam desfechos referentes as alteragbes autonémicas, a
melhora da capacidade aerdbia e ao aumento da sobrevida proporcionadas pelo
exercicio fisico (CORNELISSEN et al., 2012; ROSENBAUM et al., 2016; BACHMANN
et al., 2017). Por outro lado, pouco se investigou sobre adeséo, melhora da qualidade
de vida e capacidade funcional nos programas de reabilitagdo baseadas em exercicio
nesta populagao.

Na América Latina sdo poucos os centros de RC considerando a densidade
populacional. Cortes-Bergoderi et al., (2013) mostraram que a disponibilidade da RC
na América do Sul é extremamente baixa. O estudo registrou um programa para cada
2,319,312 habitantes e Britto et al., (2019) descreveram o perfil e disponibilidade dos
servicos de RC no Brasil, mostrando uma evolugdo lenta e dos 75 programas
existentes que foram identificados na pesquisa atendem em média 60 individuos por
ano. Por outro lado, cresce o custo e a utilizagdo de novas tecnologias no Sistema
Unico de Saude (SUS), principalmente medicamentos e procedimentos de alto custo,

impulsionados pela regulamentagéo ineficaz do mercado de dispositivos médicos e
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outras razdes relacionadas aos direitos individuais da populacdo em relagao a saude
(MASSUDA et al., 2018).

Muitos estudos na area de RC sdo desenvolvidos em paises de alto
desenvolvimento econdmico, sendo importante identificar se é viavel aplicar os
protocolos propostos em paises de médio desenvolvimento, como o Brasil. Assim,
além de avaliar os efeitos dos protocolos de treinamento com exercicios fisicos na
capacidade funcional e qualidade de vida em individuos com IC e transplantados, esta
tese tem a intengéo de contribuir com dados regionais para subsidiar futuros estudos
de viabilidade.

Durante o desenvolvimento desta tese, artigos e revisées sistematicas com
metanalises foram publicadas sobre este tema, contendo inumeros modelos
experimentais e investigagdes com foco nas respostas metabdlicas e autondmicas,
tais como VOqzpico, variabilidade da frequéncia cardiaca, mortalidade, sobrevida e
outros desfechos. Entretanto, pouco se investigou sobre as possibilidades de se
conduzir protocolos de treinamento intervalar de alta intensidade em ambientes
menos sofisticados utilizando ferramentas de avaliagao factiveis, tais como: o teste de
caminhada de seis minutos ou Incremental Shuttle Walk Test (ISWT) monitorizados
por instrumentos subjetivos como a escala de percepgao subjetiva de esforgo.

Os efeitos e beneficios fisioldégicos do treinamento intervalar de alta intensidade
ja foram demonstrados em modelos animais e em humanos, mas o valor clinico
adicional ainda esta sendo explorado em diferentes populagdes. Portanto, alguns
guestionamentos relacionados a este tipo de treino nos individuos com IC ainda
precisam ser esclarecidos, como por exemplo: Ocorrem mudang¢as na capacidade
funcional e associacdo com a mudanga clinica? E possivel aplicar essa modalidade
de treinamento em diferentes contextos sociais ou regionais? Em comparagdo com o
treinamento continuo, o TIAIl influencia na quantidade de eventos adversos ou no nivel
de satisfagdo e aceitagdo do treinamento com exercicios fisicos? Estes
questionamentos ainda persistem, porque ainda existem duvidas se este tipo de
treinamento poderia aumentar o risco de eventos isquémicos.

Hipotetizamos que o treinamento intervalar de alta intensidade € viavel em
termos de aplicagdo em centros de RC publicos (exclusivamente individuos atendidos
na rede de assisténcia do Sistema Unico de Salude do Brasil) e produzird melhores

resultados que o treinamento continuo de moderada intensidade em todos os
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aspectos citados anteriormente apds 12 semanas de treinamento em individuos com
insuficiéncia cardiaca.

Do mesmo modo, para os transplantados cardiacos, varias lacunas ainda
precisam ser esclarecidas, principalmente porque ndo ha definicdes sobre protocolos
ou modalidades de treinamento para estes individuos e a maioria dos estudos incluem
somente individuos no pds-operatério tardio (>1ano apds o transplante). Portanto,
também precisam ser explorados nesta populacdo, os efeitos do exercicio a curto
prazo na melhora da qualidade de vida e capacidade funcional.

Desta forma, o principal objetivo desta tese foi comparar os efeitos do
treinamento intervalar de alta intensidade com o treinamento continuo de moderada
intensidade na capacidade funcional e qualidade de vida de individuos com IC.
Secundariamente, comparar os efeitos dos diferentes protocolos de treinamento na
ocorréncia de efeitos adversos do exercicio, na adesao/aceitagdo do protocolo, na
quantidade de atividades de vida diaria e qualidade de vida de individuos com IC e

Transplantados Cardiacos.
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2 REVISAO DA LITERATURA

A revisdo da literatura abordara a fisiopatologia da IC, bem como sua
classificagao atual, os métodos de avaliagao funcional e a abordagem terapéutica com
énfase nos efeitos e nas adaptagdes funcionais que o exercicio aerdbio pode
proporcionar aos individuos com IC, o que possibilitara a compreensao dos diferentes
mecanismos envolvidos na sindrome. Paralelamente serdo apresentadas as opinides
consensuais das diretrizes internacionais sobre a reabilitagdo na IC. Por ser uma
doenga grave, durante muitos anos também houve relutdncia médica para encaminhar
os individuos com IC para reabilitacdo baseada em exercicios, desta forma, esta
revisdo também aborda aspectos gerais da RC contemporanea. Por fim, sera
dissertado os efeitos do exercicio e os diferentes protocolos de treinamento aerdbio.
Desta forma poder-se-a dimensionar a importancia das investigagdes atuais a respeito

de protocolos de exercicio na IC, que é o objeto principal desta tese.

2.1 Fisiopatologia da Insuficiéncia Cardiaca (IC)

A IC é uma sindrome clinica complexa, que envolve alteragdes estruturais ou
funcionais cardiacas causando incapacidade do coragao para bombear sangue de
forma a atender as necessidades metabdlicas tissulares, resultando em redugao no
débito cardiaco (DC) e para manutengao deste, sdo necessarias elevadas pressdes
de enchimento no repouso ou no esforgo. Para que isto acontecga, varios mecanismos
compensatoérios precisam entrar em agao incluindo os sistemas neural e hormonal
(RHODE et al., 2018).

Em condi¢gbes normais, os barorreceptores do seio carotideo e arco aortico
atuam como reflexos inibitérios de alta pressdo e o0s mecanorreceptores
cardiopulmonares inibitérios de baixa pressao e assim funcionam como principais
inibidores da atividade simpatica, ao passo que os metaborreceptores musculares
descarregam efeitos excitatorios para a atividade simpatica (FLORAS, 2009). Na IC,
a ativacdo do sistema nervoso simpatico € acompanhada pela redugao do tonus
parassimpatico em repouso e da ativagédo do sistema renina-angiotensina-aldosterona

(SRAA), que é ativado mais tardiamente ao contrario do sistema nervoso simpatico.
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A ativagdo do SRAA aumenta a retengéo de sodio (Na*?) e de agua e a estimulagao
adrenérgica aumenta a vasoconstriccdo arterial periférica (FLORAS, 2009;
HASENFUSS; MANN, 2015). Estes mecanismos estdo demonstrados na figura 1.

Além do SRAA, a liberagdo da norepinefrina (NE) por estimulagdo simpatica,
funciona como um potente estimulo para vasoconstricdo periférica e outros hormonios
vasoconstritores tais como, angiotensina I, Endotelina, neuropeptideo Y, urotensina
II, tromboxano A2, e Arginina-vasopressina (AVP) também contribuem para manter a
hemostasia, mantendo a pressao arterial na IC e o aumento do tbnus venoso aumenta
a pré carga e desta forma melhora o desempenho cardiaco pela Lei de Starling
(HASENFUSS; MANN, 2015).

Contudo, alguns neurohorménios tais como a norepinefrina (NE) e angiotensina
Il sdo sintetizados pelos midcitos cardiacos e agem de forma autécrina e paracrina. O
aumento da expressao de varias moléculas biologicamente ativas contribui para os
efeitos deletérios sobre o coragao e o sistema vascular. Na IC avangada, a resposta
vasodilatadora dependente do endotélio esta comprometida contribuindo ainda mais
para a vasoconstricdo arterial periférica excessiva. (BALLIGAND; CANNON,1997).

Figura 1 - Mecanismos de ativagdo simpatica na Insuficiéncia Cardiaca
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Em circunsténcias normais, o endotélio libera continuamente o 6xido nitrico
(NO), em quantidade suficiente para equilibrar os efeitos dos vasoconstritores. O 6xido
nitrico € produzido por meio de trés isoformas no 6xido nitrico sintase (NOS), que sao:
NOS neuronal (nNOS); NOS induzivel (iNOS) e NOS endotelial constitutiva (eNOS).
Ressalta-se que todas as isoformas estdo presentes no coragdo (COOKE; DZAU,
1997).

Evidéncias recentes apontam que na insuficiéncia cardiaca ha um desequilibrio
entre a producao de radicais livres e a diminuicdo na producao de NO. Este efeito é
conhecido como desequilibrio nitroso-redox. No miocardio, as agdes do NO inclui
efeitos a curto e longo prazo, incluindo a modulagédo de canais de calcio envolvidos
diretamente no acoplamento excitagao-contracao e atividades celulares mitocondriais
(HASENFUSS; MANN, 2015).

Outro ponto importante na patogénese da IC é o papel dos mediadores
inflamatorios, pois a lesdo tecidual cardiaca ativa mecanismos que facilitam a
reparagao tecidual e respostas citoprotetoras ao coragdo. Algumas citocinas pro
inflamatadrias incluindo TNF, IL-1B e IL-6, estimulam o sistema imune inato e facilitam
a reparacgéo tecidual. Os niveis de citocinas pro-inflamatérias circulantes (TNF e IL-
6) estdo aumentados na insuficiéncia cardiaca ao passo que as citocinas anti-
inflamatérias como a IL-10 estdo diminuidas e mostram correlagcdo direta com a
gravidade da IC, o que sugere que o desequilibrio entre a expressao dessas citocinas
pro e anti-inflamatdrias esta relacionado com a progressédo da doenga (BATISTA JR.
et al., 2009; HASENFUSS; MANN, 2015).

O modelo neuro-hormonal explica muitos aspectos da progressao da IC mas
atualmente as evidéncias clinicas sugerem que aspectos relacionados ao
remodelamento ventricular é influenciado por fatores genéticos além dos fatores
hemodindmicos e neurohormonais, levando também em consideracdo as
comorbidades (MOVASSAGH et al., 2011).

2.2 Classificagdo da IC

Os individuos com IC sao classificados pela New York Heart Association

(NYHA) em uma escala de | a IV levando em considerag&o a gravidade e intensidade

que os sintomas se manifestam, variando desde a auséncia de sintomas até a
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presenga de sintomas mesmo em repouso. O American College of Cardiology da
American Heart Association (ACC/AHA) categorizou a IC pela progressdo da doenga
em quatro estagios (A, B, C e D), considerando o grau de comprometimento estrutural
do coracdo. Ambas as classificagcbes sao complementares e devem ser utilizadas
conjuntamente, contribuindo para a abordagem preventiva, terapéutica ou paliativa
(YANCY et al., 2013; HERDY et al., 2014; ROHDE et al., 2018).

A Fracdo de Ejegao (FE) também é utilizada para classificar a IC, sendo
considerada IC com fragdo de ejegao preservada (ICFEp) valores de FE = 50% ao
passo que denominamos a IC com fragdo de ejecdo reduzida (ICFEr) os valores de
FE < 40%. Uma zona intermediaria de FE (entre 40 e 49%) foi recentemente
introduzida nesta classificagcdo, sendo denominada de Insuficiéncia cardiaca com
fracdo de ejegdo intermediaria (ICFEi) (PONIKOWSKI et al., 2016).

2.3 Capacidade funcional na IC e no transplantado cardiaco

As afecgdes cardiorrespiratérias comprometem a capacidade de exercicio,
agravando e aumentando a morbimortalidade, o que torna imprescindivel a avaliagéo
funcional para o tratamento, prognostico e prescricao de exercicio.

Em relacdo a Insuficiéncia Cardiaca, os principais mecanismos responsaveis
pelas alteragdes funcionais se devem a incapacidade de aumentar o débito cardiaco
as custas da contratilidade miocardica e além disto, a resposta ventilatoria também se
encontra exacerbada por vias aferentes intramusculares e hiperestimulacdo dos
quimiorreceptores periféricos. Estes efeitos potencializam os sintomas de dispnéia e
nos casos mais avangados da sindrome, afetam o transporte de oxigénio, a
capacidade de difusdo pulmonar, e a perda de fibras musculares oxidativas. Estes
fatores em conjunto justificam que a intolerédncia ao esforgo e a dispnéia sejam as
principais manifestagao clinicas desses individuos (PIEPOLI et al., 2012)

A diminuicdo da capacidade funcional dos transplantados pode estar
relacionada ao baixo consumo de oxigénio no pico do exercicio o que pode ter relagao
com a técnica cirurgica e com outros fatores, como: disfunc¢ado sistolica, diastodlica e
atrofia muscular. Algumas anormalidades metabdlicas decorrentes da insuficiéncia

cardiaca também persistem apds o transplante e os efeitos colaterais dos farmacos
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podem também contribuir para o comprometimento da capacidade de exercicio
(GUIMARAES et al., 2004). Os principais métodos de avaliag&o serdo discorridos

2.4 Métodos de avaliacdo funcional e de atividade em cardiopatas

Os testes ou medidas de avaliagio s&o procedimentos usados
sistematicamente para avaliar a capacidade ou desempenho do individuo através de
testes maximos (TCPE, Teste Ergomeétrico) ou submaximos tais como, o TC6 ou
ISWT. Quer seja pela gravidade, pelo risco do individuo, pelo custo ou pela
disponibilidade do procedimento, nem sempre é possivel realizar procedimentos em
esteiras com especialistas, o que justifica que outros instrumentos de avaliagdo sejam
testados sejam em diferentes cenarios e diferentes amostras populacionais.

Grace et al., (2016), fornecem orientagées consensuais realistas sobre os
padrées minimos para programas de Reabilitagdo Cardiaca (RC) em ambientes com
poucos recursos, utilizando caminhada, danca e equipamentos de baixo custo, sem
perder de vista os critérios de seguranga e aspectos contextuais relacionados a
diferentes realidades, como dos paises de média e baixa renda.

Quando disponivel, o teste em esteira € a modalidade de escolha recomendada
para avaliagao e prescrigao do exercicio, com objetivo de verificar o limiar isquémico
e arritmias, sendo os testes de caminhada, alternativas viaveis quando os recursos
nao permitem testes em esteira (GRACE et al., 2016). O padr&do-ouro para medir a
aptidao fisica e a capacidade funcional de individuos com doencga cardiaca é o Teste
Cardiopulmonar de Esforgo (TCPE) BALADY et al., (2010). No entanto, mesmo em
paises desenvolvidos, como recentemente explicitado por Hanson, Mcburney e Taylor
(2018), nem sempre é possivel a realizagdo do TCPE como pré-requisito para entrada

em programa de exercicios de reabilitaggo.

2.4.1 Teste Cardiopulmonar de Esforgo (TCPE)

O TCPE fornece medidas metabdlicas por meio dos gases expirados,
analisando simultaneamente trés variaveis: absor¢ado de oxigénio (VO2), eliminagéo
de diéxido de carbono (VCO-) e ventilagdo (VE). Estas 3 medidas sdo usadas para

derivar varios outros padrbes de troca gasosa que refletem respostas especificas
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durante o exercicio. Além disto, analisa a frequéncia cardiaca, a presséo arterial (PA)
e eletrocardiograma durante o esforgco maximo (SALDEN et al., 2017).

Segundo Balady et al., (2010), a capacidade de realizar exercicios fisicos esta
criticamente relacionada a capacidade do sistema cardiovascular de fornecer oxigénio
(O2) aos musculos e também do sistema pulmonar liberar diéxido de carbono (CO2)
do sangue através da ventilagdo pulmonar. A integragao do sistema cardiorrespiratorio
supre a maquinaria contratil com oxigénio e removem os subprodutos do metabolismo

(figura 2).

Figura 2 - Acoplamento do sistema cardiorrespiratorio e subsistemas
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Nos individuos com IC, o débito cardiaco ndo se eleva satisfatoriamente
durante o exercicio, impedindo o transporte adequado de O2 aos tecidos e assim reduz
a capacidade aerobica nos individuos com IC. O consumo de oxigénio (VO2) é
determinado pela taxa de extragao tissular, bem como pela capacidade de transporte
de oxigénio. Pode ser definido pela equagao de Fick (VO2 = CO x (CaO2 — CvOy),
onde o VO3 é igual ao produto do débito cardiaco e da taxa de extrag&o tecidual de
oxigénio. Considerando a pequena variagdo que se observa na diferenca
arteriovenosa de oxigénio durante o exercicio, podemos deduzir que o consumo de
oxigénio é praticamente em fung¢do do débito cardiaco (PIEPOLI et al., 2011).

Durante atividade fisica o VO2 aumenta linearmente com a carga de trabalho
até atingir um platd, apesar da progressao do exercicio. Este valor atingido expressa
o consumo maximo de oxigénio (VO2uax). Nem sempre se consegue registrar o

VO2max, sendo entédo o valor mais designado como VOzpico 0 mais alto valor atingido.
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O VO2pico € influenciado por fatores ndo cardiacos como sexo, idade e massa
muscular. A capacidade de exercicio avaliada pelo VOgzprico pode avaliar a reserva
cardiaca e as adaptag¢des vasculares periféricas. Desta forma tem grande valor na
avaliacdo a classificagao funcional da IC (MANCINI et al., 1991).

O primeiro Limiar Ventilatério (LA1) ou Limiar Anaerdbio, que é definido como
o ponto no qual o aumento sistematico do equivalente ventilatorio para o oxigénio
(VE/VO2) ocorre sem o aumento no equivalente ventilatério para o gas carbdnico
(VE/VCO2) ¢é considerado um indice submaximo de capacidade aerdbia,
frequentemente utilizado porque a maioria das atividades diarias ndo exige esforgo
maximo. Em individuos saudaveis néo treinados ocorre entre 47 a 64% do VO2uax.

O segundo Limiar ventilatério (LA2) ou Ponto de Compensagéo Respiratéria
o ponto onde ndo ha mais compensacgao da acidose induzida pelo exercicio. Segundo
Mezzani et al., (2012), os percentuais de FCpico comumente utilizados na prescrigéo
do exercicio estao associados a niveis mais elevados de estresse metabdlico do que
encontrados nos limiares ventilatorios (MALHOTRA et al., 2016).

Em 1988, Weber et al., estudaram 62 individuos com IC cronica, estavel,
submetidos a TCPE, introduziu uma nova classificagdo com o objetivo de melhor
estratificar a gravidade da doenga e objetivamente determinar o grau de disfungéo
circulatéria. Para tanto, subdividiu os individuos em quatro grupos em ordem
crescente de gravidade baseado no VOzpico: grupo A, >20ml/kg/min; grupo B, 16-
20ml/kg/min; grupo C, 10-15ml/kg/min; e grupo D, < 10ml/kg/min.

Mancini et al., (1991), demonstraram o valor prognostico do VO2 em um estudo
com 116 individuos masculinos com diagndstico de IC, subdivididos em 3 grupos —
grupo 1, com VO2opico <14ml/kg/min aceitos para transplante; grupo 2, com VO2pico
>14ml/kg/min n&o indicados para transplante; e grupo 3, individuos com VOazpico
<14ml/kg/min, com contra indicagdes para o transplante por condigdes ndo cardiacas,
demonstrou taxa de sobrevida em um ano de 70% , 94% e 47%, respectivamente.
Outras variaveis fornecidas pelo TCPE estdo sendo utilizadas atualmente para avaliar
e determinar o progndéstico, tais como, o equivalente ventilatério do dioxido de carbono
(VE/VCO:2 Slope) e o pulso de oxigénio (O2FC).

Durante o exercicio fisico, a ventilagao e a taxa de difusdo de CO2 (VCO>) se
correlacionam linearmente com o quociente respiratério. O VE/VCO2 expressa o
quanto é ventilado para eliminar uma dada quantidade de gas carbénico e reflete a
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eficiéncia ventilatéria. A relagdo VE/VCO2 € uma medida dinamica mensurada durante
todo o teste e resulta de um valor inferido através de regresséo linear. Sendo que, o
valor formado por estas duas variaveis ao longo do exercicio resultam em ascenséo,
inclinagcdo ou rampa, em inglés, slope. Quanto maior for a ventilagdo para uma mesma
producdo de gas carbbnico maior sera o valor da inclinagdo ou do slope, e
consequentemente menor sera a eficiéncia ventilatéria (ARENA et al., 2007; BALADY
et al., 2010).

Arena et al., 2004 e 2007 demonstraram que VE/VCO: slope ¢é
significativamente melhor do que 0 VO2uax como medida preditiva de mortalidade. Na
IC, quando o VE/VCO: Slope > 35 pode ter um valor prognostico adicional e mais
acurado do que um VO2uax <14 ml/kg/min. A Il Diretriz Brasileira de Transplante
apresenta como recomendacgao classe |, a indicacdo para o transplante cardiaco,
quando individuos com IC avangada apresentam o VOazpico < 12 ml/kg/minuto em uso
de betabloqueadores e VOapico £ 14 ml/kg/minuto em individuos intolerantes a
betabloqueadores (BACAL et al., 2018).

2.4.2 Incremental Shuttle walk Test (ISWT)

O ISWT é um teste incremental executado em uma pista de 10 metros
delimitada por dois cones, sendo a velocidade incremental sinalizada por um sinal
sonoro durante 12 estagios, que dura um minuto cada. A velocidade de caminhada
comega em 0,50 m/s e € aumentada a cada minuto em 0,17 m/s sendo a velocidade
no ultimo nivel igual 2,37 m/s. O resultado primario é a distancia percorrida calculada
a partir do numero completo de voltas e deve ser interrompido por sintoma limitante,
ou seja, quando a incapacidade de manter a velocidade requerida no estagio resulta
em nao completar a volta no tempo requerido por duas vezes consecutivas ou quando
85% da frequéncia cardiaca (FC) maxima prevista for alcangada (SINGH et al., 1992).

O instrumento foi desenvolvido por Singh et al., (1992) com objetivo de medir
a incapacidade de individuos com doenga pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) e vem
sendo utilizado para avaliar varias outras condi¢des de saude tais como: insuficiéncia
cardiaca (MORALES et al., 1999, 2000), obesidade (JURGENSEN et al., 2016) e mais
recentemente Costa et al., (2018) estudaram a capacidade funcional de individuos

com sarcoidose.
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Morales et al., (1999) demonstraram que a distancia de 450m de caminhada no
ISWT pode ser utilizada como medida discriminativa em relacdo ao VOauax para
individuos com insuficiéncia cardiaca. Os individuos que caminharam menos de 450
m apresentavam VO2uax menor que 14 ml/kg/min. Ja no estudo de Pulz et al., (2008),
a distancia de 380 m representou o melhor ponto de corte para sensibilidade e
especificidade para predizer um pico de VO2 muito reduzido (14 mL/kg /min ou inferior)
mas esta distancia n&o teve significado estatistico para se estabelecer como valor
preditivo.

A reviséo de Parreira et al., (2014) aponta o ISWT como um instrumento valido,
reprodutivel e com alta confiabilidade em suas medidas em individuos com asma,
DPOC e fibrose cistica.

As propriedades clinimétricas desta ferramenta foram também estudadas por
Hanson; Taylor; MacBurney (2015) usando uma amostra de cardiopatas atendidos em
um programa de RC. Por meio do método teste-reteste demonstraram que o ISWT é
suficientemente confiavel para ser aplicado na pratica nessa populagdo sem
necessidade de aprendizagem, sendo o coeficiente de correlagéo interclasse de 0,99.
Em 2018, esses mesmos pesquisadores investigaram a validade de critério do ISWT
numa pequena amostra de individuos com coronariopatia e encontraram associagao
moderada (R220,72) entre a duracéo e a distancia do ISWT com a duracgéo do teste
de esfor¢o maximo limitado por sintomas.

Os instrumentos de medidas devem ser capazes de detectar mudancas clinicas
importantes para os individuos em relagdo a terapéutica utilizada. Nos ensaios
clinicos, os resultados sdo demonstrados como significancia estatistica e no entanto,
nem sempre 0s numeros se associam a melhora clinica. Desta forma, o conceito da
Minima Diferenga Clinicamente Importante (MDCI), foi desenvolvido por Stratford et
al., (1998). Esta medida significa a menor alteragado que é efetivamente importante.

Houchen-Wolloff, Boyce e Singh, (2015) estabeleceram a MDCI para o ISWT,
em um estudo que teve a RC como intervengao, incluindo individuos com diagnostico
de infarto agudo do miocardio (IAM), angina e aqueles que tinham sofrido intervengdes
como angioplastia, cirurgias de revascularizagdo do miocardio (RM), cirurgia valvar,
implante de marcapasso e arritmias, porém foram excluidos os individuos com IC.
Neste estudo, o valor do MDCI estabelecido para o ISWT foi de 70m, IC 95% [51,55 -
88,5].
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Ainda n&o temos estudos sobre este tema incluindo os individuos com IC.
Possivelmente, o MDCI para a IC se assemelhe aos valores do MDCI para a DPOC
47,5 m [IC 95% 38,6 - 56,5] determinado por Singh et al., (2008), visto que as duas
condi¢cdes de saude sao sinalizadas pelo declinio da capacidade funcional. O MDCI é
importante para definicdo do tamanho amostral em estudos clinicos e pode ser util
como medida de referéncia na comparagdo de resultados em estudos clinicos
(HOUCHEN-WOLLOFF; BOYCE; SINGH, 2014).

2.4.3 Teste de Caminhada de Seis Minutos (TC6)

O Teste de Caminhada de Seis Minutos, que inicialmente foi idealizado para
avaliacao de individuos saudaveis e pneumopatas, vem sendo utilizado nas ultimas
duas décadas para avaliar cardiopatas desde que foi demonstrada a reprodutibilidade,
validade e confiabilidade do teste por Hamilton; Haennel (2000) e Demers et al.,
(2001). Este, é um teste simples, aplicavel em individuos com IC principalmente
quando o risco de eventos cardiacos agudos esta associado ao teste de esforgo
maximo.

O TC6 consiste em andar de um lado para o outro ao longo de um terreno ou
pista direta e plana de 30 metros durante 6 minutos e requer um cronébmetro e dois
cones para marcar os extremos do percurso. Diferentemente dos testes incrementais,
o ritmo € mantido por demanda prépria do paciente. As variaveis medidas sdo a
distancia percorrida em 6 minutos, sintomas, bem como saturagcao de oxihemoglobina
e frequéncia cardiaca. O protocolo mais utilizado de teste de caminhada de seis
minutos € da American Thoracic Society (ATS) que padroniza os aspectos técnicos
do teste. Independentemente da finalidade do teste, apenas frases padronizadas de
encorajamento devem ser utilizadas com o mesmo tom de voz para preservar o ritmo
préprio do paciente (ATS, 2002).

A minima diferenga clinicamente importante, bem como o valor prognéstico do
TCG6 ja foram investigados nos cardiopatas. A distancia de 300 metros € o limiar para
a diminuicdo da capacidade funcional e aumento do risco de mortalidade entre a
populagdo com IC (DU et al., 2017). Ao passo que, a minima diferenga importante
(MID) de 49 m entre dois testes foi considerada como clinicamente importante e capaz
de modificar sintomas nesta populagcdo (BARBOSA et al., 2015).



38

2.4.4 Duke Activity Status Index (DASI)

O comprometimento do status funcional de individuos com insuficiéncia
cardiaca se deve ao débito cardiaco cronicamente comprometido e congestdo venosa
central ou periférica cronica (GRODIN et al., 2015). Desta forma, o avango da doenca
deve ser avaliado continuamente, pois embora as estratégias farmacologicas
associadas as terapias ndo farmacologicas melhorem o prognodstico de muitos
pacientes, é necessario a identificagdo precoce de marcadores de mau progndstico
para otimizar o tratamento.

O DASI é um questionario composto por doze perguntas que representam as
principais atividades ou tarefas da vida diaria, envolvendo cuidados pessoais,
deambulacdo, tarefas domésticas, funcdo sexual e atividades recreativas. A
pontuacdo maxima do DASI € 58,2 pontos e cada questdo do DASI tem um valor
numeérico baseado no VOqpico calculado para aquela atividade. O total 58,2 significa
que o paciente tem habilidade de fazer todas as tarefas sem sintomas
cardiovasculares e zero significa a total incapacidade de realizar as tarefas avaliadas
no questionario que originalmente foi desenvolvido e validado por Hlatky et al.,(1989)
e adaptado para a cultura brasileira para uso na pratica clinica por Coutinho-Mirrha et
al., (2014).

No estudo original de Hlatky et al., (1989), o consumo maximo de oxigénio foi
considerado padréo ouro para analise da capacidade funcional e a analise levou em
conta as correlagbes empiricas dos itens do questionario com o pico de consumo de
oxigénio. O DASI apresentou forte correlagdo com o VOzpico € mostrou-se um
instrumento valido para caracterizar o status funcional de individuos com VOazpico
maior do que 5ml/kg/min (0,81; p<00,05).

O DASI vem sendo utilizado para explorar diferentes desfechos clinicos. Desta
forma, Phillips et al.,(2011) hipotetizaram que o questionario poderia ser util para
ajudar na selecdo do protocolo ideal a ser utilizado na investigagdo da perfuséo
miocardica por imagem associada ao teste de esforgo em individuos com suspeita de
doenca isquémica pois a sensibilidade e especificidade deste exame depende do
protocolo adequado a ser aplicado no teste de esforgo. O estudo sugere a utilizagao
do DASI para identificar aqueles que realmente sédo elegiveis para este tipo de
investigacéo, pois mais de 70% dos individuos que apresentaram resultados com
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menos de 10 equivalentes metabdlicos (MET) no DASI foram incapazes de chegar ao
segundo estagio do protocolo de Bruce que corresponde a 7 MET. A implicagéo
pratica deste estudo € que a aplicagdo do DASI evita que individuos com baixa
capacidade fisica sejam submetidos a testes que possam resultar em resultados
falsos negativos.

Mantziari et al., (2013), identificaram correlacéo de variaveis fisiolégicas como
o indice atrial e a fungéo sistolica do ventriculo direito com a capacidade funcional
avaliada pelo DASI. Grodin et al., (2015), numa coorte prospectiva com seguimento
de cinco anos, aplicou o DASI em 1700 individuos com sindrome coronariana crénica
e historia de IC submetido de forma eletiva a angioplastia. A mediana do score no
grupo estudado foi 26.2 pontos (IQ 15.5 - 42.7) e o estudo mostrou que baixa
pontuagdo no DASI foi preditor independente de mortalidade em cinco anos , ou seja,
o risco de morte foi 3,3 vezes maior RR [IC 95%] 3.33 [2.57—4.36], p<0.0001).

Recentemente o DASI mostrou-se util na avaliagdo de progndstico em um
estudo multicéntrico internacional de Wijeysundera et al., (2018), incluiu 25 hospitais
no Canada, Australia, Inglaterra e Nova Zelandia. O estudo envolveu 1401 individuos
agendados para cirurgias ndo cardiacas com objetivo de investigar e comparar se as
medidas como TCPE, DASI e N-terminal pro-peptideo natriurético tipo-B (pBNP NT)
poderiam prever complicagdo e morte em cirurgias ndo cardiacas com uso de
anestesia geral. A analise mostrou que somente o DASI teve associagdo com o
desfecho primario OR 0.96 [IC 95%] (0,83 — 0,99); p=0,03

2.4.5 Qualidade de Vida Relacionada a Saude

O exercicio aerébio vem sendo recomendado para individuos com Doencga
Arterial Coronariana (DAC) ha mais de trinta anos e somente em 2012 a Sociedade
Europeia de Cardiologia, com base em ensaios clinicos randomizados reconheceram
0 exercicio aerobio como classe | de evidéncia para individuos com ICFEr.

Atualmente o exercicio aerdbio € recomendado com objetivos de melhorar os
sintomas relacionados a intolerancia ao esforco e melhorar a qualidade de vida.
Inimeros instrumentos séo utilizados para avaliar a qualidade de vida na IC, dentre
eles o questionario Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire (MLHFQ). O
MLHFQ foi validado para utilizagdo no Brasil por Carvalho et al., (2008). Mas
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independentemente do tipo de instrumento utilizado, ja estd bem estabelecido pelas
evidéncias cientificas atuais (ANDERSON, TAYLOR, 2014) que o exercicio melhora
nao somente as variaveis fisiologicas como o VO2uax mas também a qualidade de vida
relacionada a saude.

Os efeitos da RC em individuos com doengas cardiacas de forma geral foram
revisados por Anderson et al., (2014). A revisao incluiu 13 ensaios que utilizaram o
MLHFQ como instrumento para avaliar os efeitos do exercicio aerébio na qualidade
de vida de individuos com ICFEr visto que ainda n&o ha evidéncias sobre estes efeitos
na ICFEp. Comparada ao tratamento usual, a RC baseada em exercicio reduz as
internagdes hospitalares e melhora a qualidade de vida relacionada a saude de
individuos com insuficiéncia cardiaca de baixo a moderado risco e DAC. Vale ressaltar
que todos os ensaios clinicos envolvidos na revisao foram conduzidos na Europa,
América do Norte e Asia.

Em relagédo ao TIAl, Wisllof et al., (2007) compararam os efeitos do treino de
moderada e alta intensidade em individuos com IC isquémica. Ambos os tipos de
treinamento resultaram em melhora significativa na qualidade de vida, mas o estudo
de Ellingsen et al., (2017) também comparando esses dois tipos de treinamento apos
doze semanas n&o encontraram diferengas significativas na qualidade de vida entre
os dois tipos de treinamento e nem antes e apds o treinamento considerando os
mesmos grupos. Desta forma, percebemos que os resultados parecem conflitantes e

necessitam ser melhor esclarecidos.

2.5 Abordagem terapéutica na IC

O tratamento de individuos com IC, envolve uma abordagem interdisciplinar em
qualquer estagio, visto a necessidade de combater os fatores de risco, educar e
estabelecer estratégias que aumentem a adeséo ao tratamento e ao mesmo tempo
facilitem a monitorizagcdo permanente das ac¢des interdisciplinares propostas conforme
as recomendacdes da Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca (ROHDE et al.,
2018).

Esta proposta de abordagem interdisciplinar se aproxima do modelo
biopsicossocial de Classificagdo de Funcionalidade, Incapacidade e Saude (CIF) da
OMS (2013). Os individuos com IC apresentam como principal limitagdo funcional a
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tolerancia ao exercicio acompanhada de dispnéia e fadiga muscular que
comprometem a participagédo desses individuos nas atividades da vida diaria (AVD) e
afastamento da vida laboral.

Na proposta da CIF, a interac&o entre profissionais de saude é fortalecida por
meio da comunicagéo interdisciplinar e da padronizagdo (OMS, 2013). Um exemplo
pratico é a prépria Diretriz Brasileira de IC em relagao a classificagao funcional de
individuos pela NYHA. Rohde et al., (2018) relata que n&o é raro que individuos em
classe funcional Il (NYHA) tenham classe funcional subestimada por n&o se
submeterem a esforgos da vida diaria e neste caso a avaliagdo funcional por meio do
Teste de Caminhada de 6 Minutos (TCG6) poderia avaliar e classificar de forma mais
fidedigna a situagdo funcional deste paciente. Para tanto é necessario padronizar os
conceitos e instrumentos de avaliagao e assim fortalecer o modelo biopsicossocial da

CIF inclusive integrando-o as diretrizes nacionais.

2.5.1 Prevencgéo

As diretrizes atuais recomendam otimizagao da qualidade assistencial e focam
principalmente nos individuos que estdo classificados em estagio A, ou seja aqueles
que apresentam fatores de risco e ainda nao tem disfungéo estrutural cardiaca ou
estagio B com disfungéao inicial mas sem sintomas de IC. A abordagem preventiva
levando em conta o combate ao tabagismo, a hipertensdo arterial sistémica, ao
alcoolismo, controle glicémico e dislipidemias podem prevenir o avango para fases
avancadas da IC (ROHDE et al., 2018). Facilitagcbes em relagdo ao acesso
assistencial e processos de transicdo que envolvam o acompanhamento apds alta
hospitalar melhoram os scores de qualidade de vida e reduzem as internagdes e
custos (VEDEL; KHANASSOQV, 2015).

2.5.2 Tratamento farmacologico

O tratamento farmacolégico envolve um grupo de farmacos com comprovados
beneficios no tratamento da IC. Os Inibidores da enzima conversora de angiotensina
(IECA), betabloqueadores, antagonistas dos receptores dos mineralocorticoides,
Inibidores de neprisilina, inibidores dos receptores de angiotensina Il, antagonistas de
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aldosterona e diuréticos sao utilizados em combinagdo no tratamento da IC. A
polifarmacia € comum na abordagem clinica desses individuos aumentando os custos
assistenciais bem como a necessidade de adesao e monitoramento por parte da
equipe multiprofissional e da familia. As estratégias multidisciplinares
comprovadamente podem interferir de forma positiva nos desfechos da IC (SOUZA et
al., 2014).

2.5.3 Tratamento nao farmacoldgico

O manejo ndo farmacolégico envolve medidas que dependem
fundamentalmente de mudanga do estilo de vida e da adeséo integral a proposta de
tratamento. A ultima Diretriz Brasileira de IC publicada em 2018 enfatiza o abandono
ao tabagismo, recomenda a vacinacdo contra a influenza, restricdo a niveis
excessivos de sodio (NaCl >7g de /dia) e o encorajamento ao abandono ao habito de
fumar. O uso permissivo de bebidas alcodlicas (< 10ml de alcool dia para mulheres e
<20 ml para homens) e suplementagdes dietéticas com acidos graxos poli-insaturados
e Vitamina D ainda sdo controversos e, portanto, ndo ha recomendacao formal para
estas medidas.

Outras opgdes terapéuticas envolvendo tecnoldgicas avangadas séo utilizadas
com bons resultados para grupos especificos de pacientes. Dentre elas, a terapia de

ressincronizagao e a assisténcia ventricular mecanica.

2.5.4 Terapia de ressincronizagao

A Terapia de Ressincronizagdo Cardiaca (TRC) vem sendo utilizada com
sucesso em alguns fendtipos da IC e é apontada pelas diretrizes de implantes de
dispositivos cardiacos e de Insuficiéncia cardiaca crénica (ICC) como evidéncia
cientifica classe | (TRACY et al., 2012). Por meio de dispositivos implantaveis, a TRC
atua nos disturbios de condugdo que acompanham a IC melhorando a sincronia
ventricular e consequentemente o acoplamento eletromecanico, entretanto a resposta
individual a TRC, pode variar entre individuos e muitos podem n&o se beneficiar desta
estratégia de tratamento (RHODE et al., 2018).
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2.5.5 Dispositivos de Assisténcia Ventricular - DAV

Na assisténcia circulatéria mecanica sdao empregados diversos tipos de
dispositivos, que variam em sua complexidade e custo, sendo a sua escolha baseada
principalmente nos objetivos da indicagao do procedimento.

Os dispositivos de assisténcia circulatéria sdo utilizados para substituir parcial
ou totalmente a fungdo mecanica do coragdo. Podem ser utilizados como: a)ponte
para decisdo (possibilita que o paciente permanega com o dispositivo até que se tenha
condigbes de tornar-se candidato ao transplante; b) ponte para transplante (o
dispositivo pode oferecer suporte hemodinamico e estabilidade clinica até a realizagéo
do transplante) e c) terapia de destino (o dispositivo oferece suporte hemodinémico e
estabilidade clinica para individuos com |IC refrataria, que apresentam
contraindicagdes para o Transplante Cardiaco (TxC), possibilitando maior sobrevida
(AYUB-FERREIRA, 2018).

2.5.6 Transplante Cardiaco

Desde o primeiro transplante cardiaco (TxC) realizado em humanos em 1967,
o procedimento vem sofrendo avangos importantes, o que possibilitou maior sobrevida
aos receptores. Atualmente € uma opcéao terapéutica para os casos refratarios de IC
refrataria apesar da terapéutica otimizada.

No Brasil, segundo dados da Associagdo Brasileira de Transplante de Orgdos
(ABTO), em 2018 foram realizados 353 transplantes de coragdo em 2018. Sendo que
os estados de Sao Paulo seguido por Minas Gerais, Pernambuco, Distrito Federal e o
estado do Ceara foram responsaveis por 75,6% com 267 transplantes realizados
neste periodo (ABTO, 2018).

A terapéutica imunossupressora através dos inibidores da calcineurina
(ciclosporina ou tacrolimus) em conjunto inibidores de purina (azatioprina ou
micofenolato) e corticosteroides foi o grande avango nesta area e possibilitou o
aumento do numero de transplantes realizados no mundo, bem como o aumento da
sobrevida dos receptores, visto que a rejeicdo continua sendo o maior desafio.
(KOOMALSINGH; KOBACHIGAWA, 2018).
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O aumento do numero de doadores e as estratégias de manuteng¢do da vida
dos individuos com IC em fase terminal também contribuem para o avango
quantitativo do numero de transplantes no Brasil e no mundo. O suporte ventricular
mecanico como ponte para o transplante por meio de baldo intra aodrtico (BIA),
oxigenagao por membrana extracorpérea veno-arterial (ECMO V-A) e dispositivos de
assisténcia ventricular (DAV) possibilitam que doentes terminais esperem por doagéo
(KOOMALSINGH; KOBACHIGAWA, 2018; BACAL et al., 2018).

O controle da rejeigdo, o aumento da sobrevida e a melhora da qualidade de
vida dos transplantados cardiacos sdo objetivos permanentes das pesquisas e dos
servigos transplantadores e estudos mais recentes mostram que existe associagéo
entre reabilitacdo cardiaca e sobrevida em cinco e dez anos. O estudo retrospectivo
de Rosenbaum et al., (2016) com 201 individuos transplantados em um periodo de 13
anos, mostrou que o numero de sessoes de RC realizadas nos primeiros 90 dias apés
o TxC foram preditoras de sobrevida (HR, 0,90; 95% CI, 0,82-0,97; p= 0,007), ao
passo que Bachmann et al, (2017) demonstraram que somente metade dos
transplantados cardiacos participam de programas de reabilitagdo nos Estados
Unidos, sendo o risco de internamentos significativamente menor naqueles que

participam, contudo a RC ainda é subutilizada no mundo inteiro.

2.5.7 Reabilitagdo Cardiaca para IC e Transplante Cardiaco

A Reabilitagcdo Cardiovascular segundo a OMS, (2007) é um conjunto de
atividades necessarias para influenciar favoravelmente a causa subjacente da doenca
cardiovascular, proporcionando as melhores condi¢des fisicas, mentais e sociais
possiveis para que os individuos possam, por seus proprios esforgcos, preservar ou
retomar o funcionamento ideal em suas atividades na comunidade e por meio de um
melhor comportamento de saude, retardar ou reverter a progressédo da doenca.

Segundo Taylor et al., (2014) e Anderson et al., (2017), a RC pode influenciar
favoravelmente o comportamento do individuo em relagdo a sua condicdo de saude,
retardando a progressdo da doenga e assim, a reabilitacdo cardiovascular (RCV)
contemporanea esta fundamentada na oferta de cuidados integrais (comprehensive
care). Este conceito nos leva a reflexdo sobre um modelo biopsicossocial sustentavel

e isto implica necessariamente em modelos que sejam aplicaveis em diferentes
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cenarios e contextos sociais. A abordagem integral inclui a pratica de exercicio fisico,
educacdo, acompanhamento nutricional, o controle da pressdo sanguinea,
aconselhamento para evitar o tabagismo, especialmente na doenga arterial
coronariana e insuficiéncia cardiaca crénica pois estas se relacionam com fatores
ambientais. (YANCY et al., 2013; CHAVES et al., 2016).

A British Association of Cardiovascular Prevention and Rehabilitation (BACPR),
estabeleceu como pilares da RC, o exercicio, educacao, o controle de fatores de risco
ambientais (tabagismo e sedentarismo), o controle de fatores de risco clinicos
(hipertensédo e diabetes), as estratégias para manutencdo a longo prazo e avaliagao
das agbes (BACPR, 2017).

As revisdes sistematicas mais recentes mostram que os individuosque
sofreram infarto agudo do miocardio (IAM) e / ou Revascularizagao do Miocardio (RM)
e participam de programas baseados em exercicio esta associado a uma redugéo
absoluta do mortalidade cardiovascular de 10,4% para 7,6% quando comparados aos
que nado recebem RC, com um numero necessario para tratar (NNT) de 37 (DIBBEN
et al., 2018). Da mesma forma, as Diretrizes nacionais e internacionais tem dado
énfase a RC na IC e transplantados.

O estudo de O’Connor et al., (2009) envolvendo 2331 individuos em nove
centros dos Estados unidos, Europa, Canada e Franca ndo confirmaram a redugao da
mortalidade na IC tendo o exercicio como intervencéo, porém, neste mesmo ensaio,
os autores confirmaram outros aspectos de importéncia ja investigados em estudos
anteriores, como a seguranga e qualidade vida.

A RC tem impacto favoravel na hospitalizagdo, com uma reducgao relativa de
25% no risco de internacbes hospitalares e reducdo de 39% em episddios
relacionados a insuficiéncia cardiaca aguda. As consequéncias das frequentes
readmissdes sdo enormes, tanto em termos de qualidade de vida quanto em relagéo
ao impacto financeiro devido morbidade associada a esta sindrome (SAGAR et al.,
2015). Ao passo que Rosembaum et al., (2016) demonstraram associagao entre RC
iniciada logo apds alta hospitalar e sobrevida a longo prazo em individuos
transplantados.

Anderson et al., (2017) revisaram a efetividade e a seguranga do exercicio
fisico bem como o impacto na mortalidade, nas admissbes hospitalares, na
capacidade de exercicio, no retorno ao trabalho e na qualidade de vida relacionada a
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saude apos o transplante cardiaco, e embora n&o conseguindo realizar a meta-
analise dos dados, visto a heterogeneidade dos estudos incluidos, encontraram
evidéncias que a RC baseada em exercicio fisico melhora a capacidade fisica dos
transplantados mas ndo encontraram evidéncias que o exercicio fisico melhora a
qualidade de vida a curto prazo, compreendido em 12 semanas de treino.

No estudo de Bachmann et al., (2018) utilizaram os dados dos beneficiarios do
sistema de saude americano (Medcare) e incluiram no estudo individuos
transplantados que foram submetidos a RC. Constatou o impacto positivo da RC em
595 (24%) transplantados de um total de 2,531 transplantes cardiacos realizados nos
Estados Unidos de 2013 a 2014. Neste estudo, a participacdo na RC esteve
associada a uma reducao de 29% do risco de readmissao nos primeiros anos apos o
transplante cardiaco 29% [95% IC 13 — 42], p=0,001)]. Os autores enfatizam que a
RC pode reduzir os recursos gastos de saude relacionados a readmissdes nesta
populagao.

Apesar das evidéncias robustas, sdo muitas as barreiras que se opdem ao
avancgo e utilizacdo deste recurso. Sado entraves relacionados aos profissionais, as
instituicbes, aos individuos e a falta de diretrizes mais flexiveis e aplicaveis
principalmente nos paises de baixa e média renda.

Mesmo sendo uma estratégia eficiente, é subutilizada mundialmente. A oferta
de RC nos Estados Unidos €& de (01) um programa de RC para cada 102,000
habitantes e menos de 50% dos individuos elegiveis a participagdo sdo encaminhados
aos programas (TURK-ADAWI; SARRAFZADEGAN; GRACE, 2014).

Cortes-Bergoderi et al., (2013) por meio de dados da Sociedade Sul Americana
de Cardiologia mostraram as barreiras e caracteristicas dos servicos na América
Latina. No estudo, 141 programas foram contatados e 116 participaram da pesquisa,
sendo 39 centros no Brasil. Os resultados mostraram que 70% das barreiras se
relacionam com a falta de encaminhamento, falta de recursos econémicos (12,8%),
disponibilidade de espaco (6,2%) e em 2,5% sao relativos a problemas de transporte,
visto que ainda sdo poucos os programas ofertados levando em consideragao a
densidade populacional de cada pais. Os autores também relatam que além desses
obstaculos, existe grande heterogeneidade entre os programas, sendo necessario a
padronizagao para expansao deste tipo de servigo.
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Recentemente, Britto et al., 2019, descreveram as caracteristicas dos servigos
de RC disponiveis no Brasil. O estudo mostra que embora os centros existentes sigam
razoavelmente as diretrizes em relagdo aos componentes essenciais da RC, foram
localizados apenas 75 programas em todo o pais. A discrepéncia entre a oferta e a
densidade populacional mostrada no estudo nos leva a refletir sobre novas estratégias
para oferta de RC em paises de média e baixa renda.

Na Ameérica Latina, bem como nos Estados Unidos e Europa, dentre as
barreiras mais importantes, encontram-se: educacdo meédica e consequentemente
baixo encaminhamento, falta de legislagcao especifica, baixo letramento associado as
condic¢des socio econdémicas dos individuos e as barreiras geograficas. Atualmente ha
um grande esforgo de algumas entidades para desenvolver modelos mais flexiveis e
menos dispendiosos que possam ser testados em diferentes cenarios (SANTOS et
al., 2014; MENEZES et al., 2014; HUMPHREY; GUAZZI; NIEBAUER, 2014; GRACE
et al., 2016).

Embora o impacto na mortalidade por todas as causas ainda seja incerto, é
consenso que a RC reduz a mortalidade de origem cardiaca em individuos que
sofreram IAM, diminui as readmissdes hospitalares, a ansiedade, a depressao e
melhora a qualidade de vida relacionada a saude conforme a revisdo da Cochrane
que incluiu 63 estudos e 14,486 individuos (ANDERSON, 2014). Este tema, continua
em foco e Powell et al., (2018) com objetivo de reanalisar este desfecho, incluiu 22
ensaios clinicos randomizados e controlados envolvendo individuos apds IAM, angina
ou DAC comprovada por angiografia e concluiu que a RC baseada em exercicio n&o
tem efeito sobre a mortalidade por todas as causas quando comparada aos cuidados
usuais e quase nenhum efeito sobre as readmissdes hospitalar.

Segundo Cowie et al., (2018), a RC é a intervengao com maior custo efetividade
quando comparada a outras intervengdes e que no momento atual ndo se deve
estabelecer a “mortalidade” como medida de efetividade da RC. Do mesmo modo, a
reflexdo da Canadian Association of Cardiovascular Prevention and Rehabilitation
(CACPR) sobre este tema mostra que devemos fazer uma analise critica sobre este
desfecho, visto que ndo sabemos ainda qual o impacto da RC em paises de baixa e
meédia renda, nos quais ha pouco acesso a RC e muitos convivem com tantos fatores
de risco sem diagnostico e provavelmente os beneficios desta intervengédo sobre a
morbimortalidade seriam muito maiores (GRACE; GHISI; CHESSEX, 2018).
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2.6 Efeitos do exercicio aerdbio na Insuficiéncia Cardiaca

Na IC, o comprometimento das vias de transporte de oxigénio resultam em
intolerancia ao exercicio e incapacidade funcional, o que determina a reducao da
qualidade de vida (HIRAI; MUSCH; POOLE, 2015), ao passo que o exercicio quando
praticado de forma regular promove inumeras adaptagbes nos sistemas
cardiorrespiratorio, muscular e neuro-hormonal. Por conseguinte, ameniza os
sintomas e efeitos negativos sobre a funcionalidade.

As respostas autonO6micas, hemodinamicas e ventilatérias sdo moduladas
pelos ergorreceptores que sao vias aferentes que chegam aos musculos esqueléticos
e estdo hiperexcitados na IC. Além de melhorar a fungdo endotelial, 0 VO2max, a
poténcia aerdbia maxima e a capacidade oxidativa dos musculos esqueléticos, o
exercicio reduz a exacerbacao simpatica e a resposta ventilatoria durante o esforco
(PIEPOLI et. al, 1999; DOWNING; BALADY, 2011). Desta forma o exercicio fisico
aerobio, tornou-se a intervengao central das agdes dos Programas de Reabilitagao.

A revisao de Hirai, Musch e Poole (2015), enfoca as evidéncias atuais sobre os
mecanismos pelos quais o treinamento fisico pode beneficiar a fungdo muscular
contratil e consequentemente amenizar o déficit de oxigenacgéo na IC. Nesta condigc&o
de saude, os componentes estruturais e fisioldgicos do coragdo e do sistema
cardiovascular estdo comprometidos e prejudicam a relagdo entre oferta e utilizagéo
de 0O2. Como as fungdes dos sistemas respiratorio, cardiovascular, renal e
neurohormonal s&o interligadas, tornam-se suscetiveis as adaptacdes ao treinamento
fisico.

O exercicio favorece o metabolismo oxidativo, a microcirculagao, a difusdo do
02 dos globulos vermelhos para a mitocéndria, o controle barorreflexo, bem como a
diminuigdo da exacerbacdo simpatica, funcionado como uma barreira a muitos
elementos incapacitantes na IC, facilitando a melhora do fluxo sanguineo muscular, a
troca gasosa pulmonar e a tolerancia ao exercicio.

Os efeitos do exercicio na capacidade funcional resultam de todos os
componentes do treinamento, que sio: a intensidade, a duracdo das sessoes, a
frequéncia e duragdo do programa, sendo o gasto energético, o produto final dos

quatro componentes. Estas variaveis mudam consideravelmente entre os estudos e
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ainda n&o esta claro até que ponto cada um desses componentes influenciam o efeito
do treino aerdbio separadamente.

Na pratica clinica, cada programa de reabilitagdo cardiaca, assume seu préprio
modelo, com duracado e frequéncia que se adequem aos diferentes ambientes e
geograficos e socio econémicos, personalizando os modelos e assim facilitam a
adesao aos programas. Por outro lado, esta bem estabelecido a importancia da dose
ou intensidade do exercicio na melhora da performance cardiovascular. A intensidade
pode ser calculada com base no percentual da frequéncia cardiaca maxima, na
reserva de frequéncia cardiaca ou pelo VOzpico, (BAYLES; SWANK, 2018).

A revisdo sistematica com metanalise de Sagar et al. (2015), com objetivo de
atualizar a revisdo Cochrane sobre reabilitagdo baseada em exercicios para IC,
incluiram 33 ensaios somando 4740 individuos. Compararam os tipos de programa
de reabilitagdo (somente exercicio x programa integral), o tipo de exercicio (aerobio x
aerobio + resistidos), a dose (numero de semanas/sessdes/horas por sesséo), 0s
locais (domicilio, hospital, domicilio e hospital), as caracteristicas dos estudos (unico
centro ou multicéntrico), o risco de viés (sem risco, baixo ou alto) e ndo encontraram
diferengas estatisticamente significativas entre as diferentes abordagens ou seja, os
beneficios foram independentes do tipo ou dose do exercicio e que os beneficios nos
desfechos analisados (qualidade de vida, mortalidade e hospitalizagdes) parecem ser
consistentes.

Em meio a tantas indagagdes sobre os protocolos de exercicio e também sobre
a importancia dos desfechos investigados, se faz necessario compreender melhor as
implicacbes das modalidades de treinamento que realmente possibilitam melhores

adaptacdes cardiovasculares e facilitem a sua aplicabilidade.

2.7 Exercicio continuo de moderada intensidade e intervalar de alta Intensidade

Considerando que a maioria das atividades da vida diaria sdo intermitentes e
na perspectiva de estudar a tolerancia dos individuos com insuficiéncia cardiaca grave
aos exercicios intervalares, Meyer et al., (1996), demonstraram que esse tipo de treino
poderia ser recomendado para individuos com IC avangada. Definiram trés protocolos
de exercicio intervalar (trabalho / recuperagéao: 30/60 segundos (s) com 50% do
VO2umax; 15/60 segundos (s), com 70% do VO2uax € 10/60 segundos (s) com 80% do
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VO2max € por meio de um estudo do tipo crossover os pesquisadores avaliaram, a
resposta metabdlica, os niveis de catecolaminas e a percepcido de esforgo. Neste
estudo, as diferentes intensidades para os trés protocolos foram definidas pelos
valores alcangados durante um teste de rampa no qual os incrementos de 25W a cada
10s correspondiam a 71, 98 e 111 watts em média. Os autores constataram resultados
similares nos trés protocolos testados (30/60 s, 15/60 s e 10/60 s) em relagcédo as
variaveis metabdlicas, com repercussdées minimas durante o treino em relagcéo a
fadiga muscular e dispnéia. Também observaram que apesar dos curtos intervalos de
estimulo que foram aplicados, a estabilizagdo da presséo arterial sistolica (PAS) e
frequéncia cardiaca (FC) durante o protocolo demonstravam a natureza aerodbia do
treino. Desta forma, os trés modelos testados poderiam ser recomendados e
intensidades ainda mais altas com fases de recuperagao prolongadas poderiam ser
utilizadas quando necessario.

Tanasescu et al., (2002), numa coorte com 44.452 individuos com objetivo de
avaliar potenciais fatores de risco para doenga cardiovascular, demonstraram que a
intensidade do exercicio estava associada com a reducdo do risco coronariano
independentemente do volume da atividade fisica, ou seja, havia uma tendéncia para
diminuigao do risco coronariano naqueles que exercitavam-se com intensidade mais
alta comparados com baixa intensidade. Considerando moderada intensidade (4-6
MET) e alta intensidade (6-12 MET). O risco relativo (RR) com IC=95% foi: 0,94 (0,83-
1,04) e 0,83 (0,72-0,97).

Wislgff et al., (2002), relataram os resultados de varios estudos realizados por
seu grupo de pesquisa, nos quais desenvolveram modelos experimentais com ratos e
camundongos com insuficiéncia cardiaca apds IAM para obter informagdes mais
precisas sobre as adapta¢des induzidas por treinamento nos cardiomiocitos do
ventriculo esquerdo, nos canais de calcio, bem como outros mecanismos envolvidos
no aerdébio de animais em resposta ao treino em alta intensidade. O efeito do
treinamento de alta intensidade entre 85% e 90% do VO2uax em ratos foi cerca de
duas vezes maior do que a intensidade moderada do exercicio em 65% e 70% do
VOa2max conforme tem sido demonstrado em humanos.

Alguns efeitos musculares do TIAl se devem a mecanismos que alteram
concentragéo de calcio [Ca*?]. Esses mecanismos sd0: 0 aumento do calcio induzido

por calcio; aumento da sensibilidade dos filamentos contrateis e também a maior



51

liberacdo e recaptacao do calcio livre do citosol para o reticulo sarcoplasmatico, como
esta demonstrado na Figura 3. Esses efeitos do exercicio que podem ajudar a regular
a sensibilidade dos miofilamentos ao Ca*?> e melhorar a fungdo contratil dos
cardiomiécitos (WISLGFF; ELLINGSEN; KEMI, 2009).

Figura 3 — Modelo esquematico de acoplamento excitagdo-contracdo em cardiomidcitos.

P~ CaMKII

As setas largas indicam locais em que as adaptagbes induzidas pelo treinamento fisico foram
evidenciadas. MP: membrana plasmatica; LTCC, canal de calcio do tipo L; Ca?*, calcio; Na *, sio; NCX,
trocador sédio-calcio; ATPase; RyR, receptor de rianodina; RS, reticulo sarcoplasmatico; SERCA,
reticulo sarcoplasmatico CaATPase 2a; PLB, fosfolambam. High-Intensity Interval Training to Maximize
Cardiac Benefits of Exercise Training? (Wislgff; Ellingsen; Kemi, 2009).

Em 2005, Kemi et al., também estudaram os aspectos centrais da adaptacao
miocardica ao exercicio em modelos animais e demonstraram que as adaptacgdes
fisiolégicas dependiam da intensidade do programa de treinamento e que os efeitos
benéficos do exercicio resultam de diferentes mecanismos, ou seja, os efeitos
relacionados a funcdo miocardica parecem requerer treinamento de alta intensidade
durante varias semanas para estarem plenamente ativos, enquanto os mecanismos
dependentes do endotélio podem necessitar menor intensidade, dependendo do sexo,
idade e condic¢bes preé treinamento.

Wislgff et al., (2007), hipotetizaram que os efeitos do TIAl sobre a performance

cardiovascular e o remodelamento ventricular de individuos com insuficiéncia cardiaca
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eram mais efetivos comparados ao TC. Os autores incluiram 18 individuos com média
de idade de 75,5 +11,1 com IC apds IAM e FE<40%. Encontraram diferencas
significativas a favor do TIAl na capacidade aerodbia, na qualidade de vida, na fungéo
endotelial e remodelamento do miocardio nesta amostra de idosos, sugerindo que
novos estudos incluindo IC com diferentes etiologias fossem pesquisadas para melhor
entendimento desses resultados.

Os efeitos do TIAI na disfungdo do sistema nervoso autbnomo também foi
documentada nos individuos com ICC. Galinier et al., (2000) estudaram de forma
prospectiva 190 individuos com ICC e concluiu que a baixa variabilidade da frequéncia
cardiaca (VFC) é um preditor independente de eventos arritmicos e o risco de morte
subita € maior naqueles com baixa VFC. Sendo assim, a hipétese que a restauragao
do equilibrio simpatovagal poderia levar a uma reducdo dos eventos arritmicos foi
verificada por Guiraud et al., (2013) em um estudo crossover randomizado, no qual
submeteram individuos com ICC a dois tipos de treino (TIAI e TC), mesmo com
limitagdes, o estudo evidenciou que o TIAl influencia a VFC e a modulag&o vagal.

Segundo Guiraud et al., (2013), além dos efeitos metabdlicos, o exercicio
intervalar de alta intensidade melhora o controle autonémico de individuos com IC
através da estimulacdo da via parassimpatica, como também diminui os eventos
arritmicos conforme observado pela diminuicdo de extrassistoles, além de ser um
meétodo que possibilita maior ganho em menor tempo.

Dentre as modalidades de treinamento preconizadas por diretrizes, o
treinamento com exercicios continuos (TC) de moderada intensidade é atualmente o
tipo de treino recomendado para cardiopatas por ser o melhor descrito e estabelecido
como forma de treinamento (O'CONNOR, 2009; HERDY et al., 2014).

No treino continuo, o esforgo € constante, em média 20 a 30 minutos por
sessao, com intensidade moderada e a velocidade variando de acordo com o quadro
clinico e capacidade funcional do individuo, ao passo que os intervalares, sao
compostos por curtos periodos de esforgo intenso alternados com periodos de
recuperagao ativa (com esforgo reduzido) ou passiva (em repouso) (WISLOFF et al.,
2007, MEYER et al., 2012, 2013; RIBEIRO et al., 2017; ELLINGSEN et al. 2017;
TAYLOR et al.,, 2018) sendo que a progressédo dos intervalos e das intensidades
podem ser graduadas de acordo com a resposta ao tratamento e as condigdes clinicas
dos individuos (THOMPSON et al., 2003).
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O TIAI vem sendo testado por meio de protocolos com diferentes intensidades,
duragao, numero de intervalos, tipo de repouso entre os intervalos e tem se mostrado
eficiente e seguro conforme revisdes sistematicas com metanalises mais recentes
(VROMEN et al., 2016; XIE et al.,, 2017; GARCIA et al., 2018). Outras questdes
surgiram em relagdo aos efeitos dos protocolos de alta intensidade. Por exempilo,
Gomes-Neto et al., (2018), publicaram uma revis&o sistematica com meta-analise que
teve como objetivo, verificar os efeitos do TC e TIAlI na IC com fragdo de ejecéo
reduzida. A analise incluiu 13 estudos e apontou resultados favoraveis ao TIAl em
relacdo ao VOaonuax € qualidade de vida, porém uma sub analise, na qual separou os
estudos com protocolos isocaloricos e n&o isocaloricos, as diferengas verificadas na
analise primaria ndo se manteve. Nesta revisdo, apenas um dos sete estudos
incluidos relataram a intensidade real do treino nas sessdes de exercicio, além disto,
os autores encontraram alta heterogeneidade na analise primaria (i2 =72%) devido
principalmente a variagao nas intensidades e duragdes nos protocolos de exercicio.

Recentemente, Garcia et al., (2018), analisaram como o regime de treinamento
contribui para o VO2 de individuos com DAC e IC numa metanalise que envolveu 19
estudos. A analise de subgrupos de cada uma dessas condi¢des de saude, mostrou
que o efeito do TIAI sobre o VOazpico foi significativo em individuos com IC, mas nao
houve melhora no VOzpico quando utilizou repouso passivo (P = 0,09) ou menor do
que 40% do pico de VO2 (P = 0,19).

2.7.1 Protocolos com Exercicio Intervalar de Alta Intensidade

Os protocolos de alta intensidade podem ser classificados como protocolo de
alto volume (high volume HIIT), este mantém o individuo por periodo = 15 minutos nos
intervalos de alta intensidade e protocolos de baixo volume (low volume HIIT) aqueles
com periodos menores do que 15 minutos (MEZZANI et al., 2013).

A maioria das evidéncias foram investigadas usando o protocolo de alto volume
conhecido por HIIT 4x4. Entretanto, os protocolos de baixo volume com periodos de
recuperacéo mais longo do tipo 1x4 também tem sido utilizado com seguranga e com
resultados comparaveis ao HIIT de alto volume. (WESTON; WISLJFF; COOMBS,
2014; TAYLOR et al., 2019).



54

Mezzani et al., (2013), preconizaram que volume de treinamento fisico esta
associado ao gasto energético total expresso em quilocalorias e que a meta de
treinamento fisico estabelecida para cardiopatas deve chegar a 1.500 kcal/semana,
mas considerando-se o descondicionamento e as dificuldades iniciais até o paciente
ser inserido em um programa de exercicios, deve-se valorizar a frequéncia e duragéo
das sessdes de exercicio.

Giraud, Juneau e Nigam (2010) argumentaram que na pratica, os individuos
preferem protocolos menos intensos e isto favorece a ades&o ao tratamento a longo
prazo pois os mesmos sentem-se mais confortaveis. Nao obstante, Wislgff et al.,
(2007) ja havia demonstrado que o aumento do VOzpico nas doengas cardiovasculares
esta mais relacionado com a intensidade do treino do que com a duracgéo do protocolo
HIIT.

O treinamento fisico apds alta hospitalar envolve um minimo de 20 a 30 minutos
por sessao, trés a quatro dias por semana. Estima-se uma média de 5 kcal/min em 30
min, desta forma, gastando 150 kcal / sess&o numa frequéncia de 3 sessbes/semana,
0 gasto energético seria aproximadamente 450kcal ou 600kcal em quatro sessdes.
Para aumentar o volume de gasto com o exercicio para atingir o nivel desejado
(1500kcal / semana), deve-se considerar os ajustes de intensidade, frequéncia e
duragao da atividade, modificando um unico parametro ou uma combinagao desses
trés parametros (MEZANNI et al., 2013).

A metanalise de Garcia et al., (2018) mostrou que a frequéncia minima de
treinamento necessaria para produzir adaptac¢des significativas no pico de VO2 em
individuos com IC foi de seis semanas e sugerem que os beneficios maximos no pico
de VO3 seriam obtidos entre seis e doze semanas.

Em relagdo aos intervalos de recuperagdo, sugere-se que sejam ativos em
intensidades entre 40% e 60% do VO2pico € a frequéncia de treinamento de individuos
com IC deve ser maior do que aquela praticada por individuos com DAC. Porém
muitos individuos apresentam capacidade funcional baixa, podendo ser utilizados
intervalos de recuperacao passivo. Na pratica, a progressdo do TIAl deve levar em
conta as caracteristicas individuais, como a idade, a condigéo clinica e funcional do
paciente no inicio do treinamento. A progressao dos intervalos e intensidade devem
ser adaptadas individualmente (THOMPSON et al., 2003; GARCIA, 2018; TAYLOR,
2019).
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Os protocolos de alta intensidade ja foram reconhecidos por alguns autores
como uteis e seguros para serem aplicados em doengas cardiometabdlicas (MEZZANI
et al., 2013). Porém ainda ndo ha um modelo universal que possa ser aplicado em
contextos clinicos levando em consideragao as dificuldades e barreiras inerentes a
RC. No Brasil e no mundo, as barreiras para implementagdo do HIIT ainda persistem
devido a preocupagdo com seguranga, a monitorizagdo e também ainda nao foi
estabelecido a dose/intensidade ideal para cada uma das populagcdes estudadas.

Os vieses identificados no decorrer das investigagdes, a exemplo do estudo de
Ellingsen et al., (2017), no qual os autores informaram que 51% dos individuos
alocados no grupo TIAI se exercitaram em intensidade menor, enquanto que 80% dos
alocados no grupo TC treinaram em uma intensidade maior do que a meta do
protocolo, mostrando que quando se define uma zona de treinamento os percentuais
podem subestimar ou superestimar a capacidade dos individuos do estudo.

Recentemente e apds o periodo de planejamento dos estudos que compdem a
presente tese, Taylor et al., (2019) publicaram um guideline para prescricdo e
monitorizagdo de protocolo de alta intensidade (Figura 4) corroborando com a
possibilidade de utilizagdo de ferramentas subjetivas tais como, equagdes preditivas
para o calculo da FCMAX, bem como a escala de percepgao subjetiva de esforgo de
Borg. Situagbes comuns na pratica clinica, tais como: a utlizagdo de
betabloqueadores, auséncia de controle autonédmico da FC dos transplantados
cardiacos (MEZZANI et al.,2012) e a impossibilidade de alcance da FCMAX pela
maioria dos individuos devido a fadiga de membros inferiores limitam o calculo das
zonas de treinamento pela FCuax (TAYLOR et al.,2019). Por estas razées a RPE deve
ser integrada aos métodos objetivos de determinacao da FCuax baseados em
percentuais da FC do pico do esforgo ou mesmo na reserva da FC (ZANETTI et al.,
2012).
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Figura 4 - Orientagdes para prescricao e monitorizagdo do TIAI

*« MENSURAR OU ESTIMAR A FCMAX
(Usar o TCPE ou equagdes preditivas)

* CALCULAR A ZONA DE TREINO ALVO (ZTA)
(estbelecer a ZTA entre 85-95% da FCmax)

« VALIDAR A ZTA DURANTE O EXERCICIO

« Comegar com 4 mi com alta i idade
* Terminar cos 4 minutos com a PSE entre 17 ¢ 18
* No primeiro intervalo de alta intensidade (All) deve permitir que
aZTA seja atingida durante os 4 minutos e nos 3 intervalos de
alta intensidade seguintes Al2, AI3 e AM a FC alvo deve ser atingid

do PSE =15

nos primeiros 2 minutos
All Al2 Al3 Al4
‘(
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0
*Verificar se a FC alvo foi atingida durante a validagdo ou se hd dividz
em relagio a ZTA
J
*Verifique também se hd sinais de imprecisdo h
* a FC alvo esté préximo, acima da ZTA
* a FC estd abaixo da ZTA mas o PSE estd entre 15 e 18 o
*Se houver imprecisdo deve realizar a CALIBRAGAO DA ZTA A
* Retorne ao passo 1 (novo TCPE) ou
* Estime uma nova ZTA ou
* Use aEscala de PSE para determinar a intensidade )

Adaptada de J.L. Taylor D.J. Holland, J.G. Spathis, et al., Guidelines for the delivery and monitoring of
high intensity interval training in clinical populations - Progress in Cardiovascular Diseases,
<https://doi.org/10.1016/j.pcad.2019.01.004>. TCPE: Teste Cardiopulmonar de Esforgo; ZTA: Zona de
Treino Alvo; FCmax: Frequéncia cardiaca maxima; Al 1; Al2; Al3: alta intensidade no primeiro, segundo
e terceiro intervalo de alta intensidade; PSE: percepgao subjetiva de esforgo.
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CAPITULOII

Este capitulo apresenta o Artigo 1 que apos a defesa e sugestbes da banca sera
formatado e enviado para publicagao.
Artigo 1

EFEITOS DO TREINAMENTO INTERVALAR DE ALTA INTENSIDADE NA
CAPACIDADE FUNCIONAL E NA QUALIDADE DE VIDA DE INDIVIDUOS COM
INSUFICIENCIA CARDIACA: ENSAIO CLiINICO RANDOMIZADO

RESUMO

O exercicio fisico € uma abordagem n&o farmacologica recomendada para individuos
com insuficiéncia cardiaca (IC) mas ainda ndo ha evidéncia sobre a resposta de
diferentes protocolos em paises de baixo e médio desenvolvimento. Assim, o efeito
do treinamento intervalar de alta intensidade na capacidade funcional e na qualidade
de vida de individuos com IC foi investigado no Brasil para testar a hipotese de que
esse protocolo é superior ao treinamento continuo de moderada intensidade.
Métodos: ensaio clinico multicéntrico, randomizado, cego aprovado pelos Comités de
ética das Instituicbes envolvidas no estudo (CAAE/45597115.3.0000.5039) e
registrado na plataforma de ensaios clinicos do Brasil-REBEC (RBR-776gwc). O
estudo foi realizado em servigos de RC de dois hospitais publicos da rede do Sistema
Unico de Saude (SUS) do Brasil: Hospital de Messejana em Fortaleza, Ceara e no
Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais em Belo Horizonte,
Minas Gerais no periodo 2017-2018. Individuos com IC foram randomizados em dois
grupos: treinamento continuo (TC) e treinamento intervalar de alta intensidade (TIAl),
durante doze semanas. Os desfechos primarios foram a distancia caminhada no
Incremental Shutle Walk Test (ISWT) e a qualidade de vida avaliada pelo Minnesota
Living with Heart Failure Questionaire (MLHFQ e o nivel de atividade fisica pelo Duke
Activity Status Index (DASI). Para analise estatistica (per protocol), aplicamos o teste
t para amostras independentes ou Mann-Whitney, dependendo da distribuicdo dos
dados. Em caso de diferenca, a caracteristica foi incluida no modelo de analise de
covariancia (ANCOVA) entre os grupos. Resultados: 43 individuos iniciaram a
intervencao, 20 no TC (51,5+£13,1 anos; fragdo de ejecéo de 37,7+7,4); e 23 no TIAI
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(54,7+9,4 anos; fragao de ejecdo de 35,9+7,3). Os dados basais eram semelhantes.
Os dois grupos apresentaram melhora (p<0,05) da capacidade funcional avaliada pelo
ISWT: TC (n=13) de 383,0+96,9 metros para 416,9+112,0 (p=0,01); O delta da
diferenga das distancias percorridas foi 33,8 metros o grupo TC (n=13) e no TIAI
(n=18) de 422,0+90,7 metros para 479,4+114,0 (p<0,0001; A = 56,8 metros e também
na qualidade de vida/ MLHFQ score: TC 40,5 (1Q 12,25-55,8) para 22,0 (8,5-50,5)
pontos (p=0,01) e o TIAI 36,0 (10,0-52,0) para 16,0 (2,8-31,0) pontos (p=0,01). Além
disso, houve melhora nos dois grupos no nivel de atividade fisica/ DASI: TC de 31,0
(1Q 12,5-39,3) pontos no DASI para 42,7 (25,2-54,4) (p=0,01) e TIAI de 28,7(20,7-
46,2) pontos no DASI para 44,9 (35,4-50,7) (p=0,008). No entanto ndo foram
identificadas diferengas (per protocol) entre os grupos ao final das intervengdes. Nao
foram observados eventos cardiacos durante a realizagado dos protocolos. Conclusao:
Os resultados observados indicam efeitos positivos dos dois protocolos na capacidade
funcional e qualidade de vida, refletindo também no nivel de atividade fisica. Além
disso, os dados indicam também que é possivel aplicar protocolos de TIAI em
individuos com IC desde que os critérios de seguranga recomendados pelas diretrizes

internacionais sejam seguidos.

Palavras Chave: Treinamento intervalar de alta intensidade. Insuficiéncia Cardiaca,
Qualidade de Vida. Incremental Shuttle Walk Test. Duke Activity Status Index

INTRODUGCAO

A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma sindrome caracterizada por anormalidades
estruturais e funcionais do coracdo com envolvimento do sistema neuro-hormonal. A
incidéncia da IC é alta e em 2018 o Ministério da Saude do Brasil registrou 200.636
internagdes e 22.325 6bitos (DATASUS, 2018). A sobrevida apos IC tem aumentado,
porem 30 a 40% ainda morrem apdés um ano de diagndstico (MOSTERD;
HOES,2007).

Os individuos que sobrevivem, experimentam sintomas como dispnéia e fadiga
que comprometem a tolerancia ao exercicio e a qualidade de vida, o que reforgca a

importancia de acesso e efetividade de programas de Reabilitagdo Cardiaca (RC). A
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RC esta fundamentada no exercicio fisico, na educagdo e em outras medidas
interdisciplinares capazes de modificar o estilo de vida e controlar fatores de risco
cardiovasculares (CHAVES et al., 2016).

Considerando a densidade populacional, o numero de servigos de RC no Brasil
é totalmente insuficiente (BRITTO et al., 2019). A escassez desse tipo de servigo
afasta a populacdo de uma opc¢ao terapéutica classe |, recomendada pelas diretrizes
nacionais e internacionais (HERDY et al., 2014; PONIKOWSKI et al., 2017; YANCY et
al., 2017).

O treinamento fisico, em especial o exercicio aerobio, € a intervengao central
nos programas de RC e quando praticado de forma regular promove inumeras
adaptagdes nos sistemas cardiorrespiratorio, muscular e neuro-hormonal e
consequentemente ameniza os sintomas e os efeitos negativos da IC sobre a
funcionalidade (HIRAI; MUSCH; POOLE, 2015). O treinamento intervalar de alta
intensidade (TIAl) tem sido considerado como possivel alternativa ou completar ao
treinamento continuo moderado (TC), e resultados superiores tem sido identificados
na capacidade aerdbia e melhor controle autonémico vagal (Wislgff et al., 2007; Mayer
et al.,2012; Gayda et al.,, 2016). Entretanto, ainda ha controvérsia sobre esta
superioridade representada por resultados contrarios em ensaios clinicos (Ellingsen
et al., 2107) e também por revisédo sistematica que identificou o gasto calorico e n&o
a intensidade do esfor¢co como fator determinante nas diferencas observadas entre os
protocolos (Gomes Neto et al., 2018).

Embora os estudos identifiquem o TIAlI como seguro para individuos com IC
(Smart et al., 2013), a maioria destes foram desenvolvidos em paises mais
desenvolvidos o que remete a necessidade de investigar a aplicagdo de protocolos de
alta intensidade em locais com recursos mais limitados, assim como a ades&o. Dentro
de nosso conhecimento nenhum ensaio clinico envolvendo o TIAI na insuficiéncia
cardiaca foi conduzido até o momento no Brasil.

Desta forma, hipotetizamos que o TIAI seria viavel em termos de aplicagdo em
centros de RC publicos e que produziria melhores resultados comparado ao TC na
capacidade funcional e qualidade de vida, bem como, na adesdo e quantidade de

eventos adversos em individuos com IC.
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METODOS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa das instituicdes
envolvidas (CAAE/45597115.3.0000.5039) e esta registrado na Plataforma de
Ensaios Clinicos do Brasil (RBR-776gwc).

Desenho do Estudo

E um ensaio clinico, multicéntrico, randomizado cego e controlado,
desenvolvido em conformidade com as diretrizes para intervengdes nao-
farmacoldgicas - Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT, 2010).
Demosntrado no fluxograma deste estudo (figura 1)

Local

O estudo foi realizado em servigcos de RC de dois hospitais publicos da rede do
Sistema Unico de Saude (SUS) do Brasil: Hospital de Messejana em Fortaleza, Ceara
e no Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais em Belo

Horizonte, Minas Gerais.

Participantes

Foram considerados elegiveis, todos os individuos com diagndstico de IC
encaminhados aos servigos envolvidos no estudo. Foram incluidos aqueles com
diagnodstico de IC com fragdo de ejecao reduzida (ICFEr <40%) e com fracédo de
ejecao intermediaria (ICFEi de 40-49%) baseado em ecocardiograma realizado no
maximo ha trés meses antes da avaliagao inicial. Os individuos deveriam também ter
um teste de esforgo realizado neste mesmo prazo. Na auséncia destes exames ou se
realizados ha mais de trés meses, foram solicitados novos. Deveriam estar em
tratamento clinico otimizado, ter condi¢do clinica estavel (sem alteragbes no quadro
clinico ou troca de medicagéo) ha no minimo trés meses e ter permissdo médica para
participar do estudo bem como n&o apresentar déficit cognitivo avaliado por meio do
Mini-Exame do Estado Mental (MEEM) (BERTOLUCCI et al., 1994).
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Foram critérios de exclusdo: a presenca de fibrilagdo atrial ou qualquer outra
arritmia que impedisse o controle da frequéncia cardiaca; individuos com Cardioversor
Desfibrilador Implantavel (CDI) ou marcapasso com frequéncia fixa; presenca de
limitagdo fisica que impedisse a participagdo no programa, déficit cognitivo pela
classificagao de Bertolucci et al., (1994) e analfabetos.

O tamanho amostral foi calculado com base na minima diferenga clinica
importante (MCDI) para o Incremental Shuttle Walk Test (ISWT) identificada em
cardiopatas como 70 metros tendo a RC como intervencdo (HOUCHEN-WOLLOFF,;
BOYCE; SINGH, 2015) e o desvio padrdao de 119 metros (PULZ et al., 2008), com
minimo poder estatistico de 80% e o nivel de significancia de 5% preconizados para
ensaios clinicos (SAKPAL, 2010). Assim foi calculado o numero ideal de 45 individuos

por grupo.

Procedimentos

Individuos encaminhados para os servicos de RC foram avaliados e se
atendessem aos critérios de inclusdo e exclusao foram convidados e participar da
pesquisa apos a assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e
agendados para realizar a avaliagao inicial. Um formulario para obten¢ao dos dados
sociodemograficos e clinicos foi preenchido para cada participante, considerando as
informagdes contidas nos prontuarios e registros de exames. Somente apds a

avaliacao inicial eles foram randomizados para um dos grupos de intervengéo.

Randomizagao

A lista de randomizagao em blocos de quatro foi gerada por um fisioterapeuta
nao envolvido na pesquisa pelo site randomization.com mantendo a sequéncia
aleatdria oculta. Este informava ao pesquisador que iria aplicar a intervengéo o grupo
que o participante deveria ser alocado seguindo a ordem sequencial randomizada. As
avaliacbes e reavaliacbes apds doze semanas com 0sS mesmos instrumentos,
randomizacao, aplicacédo dos protocolos de intervencao foram realizadas por equipes

diferentes garantindo o cegamento da equipe envolvida no estudo.
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Protocolos de Intervencgao

Os protocolos foram definidos baseados nas recomendacgdes de Mezzani et al.,
(2012) para avaliagao e prescrigdo de treino aerébio em Reabilitagdo Cardiaca.
Consistiu em cinco minutos de aquecimento e trinta minutos de atividade aerdbia e
cinco minutos de desaquecimento. Foram utilizadas esteiras ergométricas,
cicloergbmetros e mini cama elastica como recursos para o treino aerobio, sendo a
mini cama elastica foi utilizada no treino curto do protocolo intervalar. O aquecimento
foi realizado individualmente e ao final do treino aerdbio, podendo desaquecer em
grupos de até seis individuos incluindo exercicios globais variados, com resisténcia
para grandes musculos com carga de 1-5 kg ou que fossem capazes de repetir 12-15
vezes sem fadiga.

Os grupos receberam acompanhamento durante 12 semanas com frequéncia
de 2 vezes/semana de forma presencial. A intensidade do treino foi pré-determinada
para cada individuo em cada fase dos protocolos. Mesmo que ndo atingissem a
frequéncia prevista no protocolo anterior, deveriam mudar de treino, porém
respeitando o tempo de exercicio e o tempo de pausa.

Os individuos também receberam um formulario para anotagcdes diarias e
orientacdes para caminhar ou pedalar 30 minutos nos dias que nao frequentassem a
sessodes supervisionadas e deveriam anotar a modalidade, a frequéncia cardiaca (FC)
atingida, o tempo gasto com o exercicio e a percepg¢ao de esforgo pela Escala de
Percepcdo Subjetiva do esfor¢co (EPE) de Borg modificada. Tanto nas sessodes
supervisionadas ou nao supervisionadas, o exercicio deveria ser interrompido a
qualquer sinal ou sintoma que indicasse intolerancia ao esfor¢co. Os centros onde a
pesquisa foi realizada possuiam material de emergéncia e profissionais treinados em

suporte basico de vida.

Protocolo de Treinamento Continuo de Moderada Intensidade (TC)

O grupo randomizado para o TC teve a zona de treinamento calculada por meio
de percentuais da frequéncia cardiaca de reserva (FCR = FCmax - FC repouso) e a
zona de treino foi ajustada a cada quatro semanas com base nos percentuais da FCR.
A Figura 2 mostra o desenho do protocolo para o grupo TC: 50 a 60% da FCR nas
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primeira quatro semanas; 60 a 70% da FCR, da quinta a oitava semana e 70 a 80%
da FCR da nona a décima segunda semana.

Treinamento Intervalar de Alta Intensidade (TIAI)

A Figura 3 mostra o desenho do TIAIl. A intensidade do estimulo intenso
também foi aumenta progressivamente ao longo das 12 semanas, desta forma,
dividimos o protocolo em trés etapas e denominamos cada uma destas etapas de
treino curto, médio e longo.

- Treino curto (aplicado nas semanas 1- 4): utilizou-se o modelo 30x30, ou seja,
30 segundos com intensidade de treinamento entre 80 a 90% da FCR, seguidos de
30 segundos de descanso ativo com 30-40% FCR;

- Treino médio (aplicado nas semanas 5-8): neste, o modelo 2x2 foi aplicado,
sendo 2 minutos de intensidade entre 85 a 95% da FCR, seguidos de 2 minutos de
descanso ativo entre 40-50% da FCR;

- Treino longo: (aplicado nas semanas 9 -12) com o modelo 4x3, sendo 4
minutos de intensidade entre 90 a 100% da FCR, seguidos de 3 minutos de descanso
ativo entre 50-60% da FCR.

MEDIDAS

Capacidade funcional

O Incremental Shuttle Walk Test (ISWT) (Singh et al., 1992) foi utilizado para
avaliar a capacidade funcional em corredor plano de 10 metros com FC monitorizada
por frequencimetros da marca Polar®. O teste foi interrompido e registrado como
melhor desempenho quando o participante ndo conseguisse completar o percurso de
10 metros por duas vezes consecutivas; quando atingisse a 85% da FC maxima
atingida no teste de esforgco maximo ou se apresentasse dispneia. A EPE de Borg
modificada foi utilizada antes e apos o ISWT. A presengca de dor nos membros
inferiores indicando claudicagcédo seria motivo de interrupcédo do teste e exclusdo do
participante do estudo.
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Qualidade de vida

A qualidade de vida foi avaliada pela versao Brasileira (Carvalho et al., 2008)
do Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire (MLHFQ). A pontuacgéo total do
questionario varia de 0-105 pontos sendo o pior resultado € quanto maior for a
pontuagdo. O dominio fisico varia de 0 a 45, o dominio emocional de 0 a 25 e outros
quesitos de 0 a 35. Neste estudo o questionario foi aplicado por entrevista devido ao
baixo letramento de muitos individuos. Quando uma ou mais respostas nédo eram
respondidas, registava-se “zero” e este valor era repetido na coluna da segunda
avaliacdo apds as doze semanas de treinamento. Da mesma forma, os itens n&o

respondidos na segunda avaliag&o, se repetiu 0 mesmo valor da primeira.

Nivel de atividade fisica

A percepcao de saude dos individuos em relagdo ao seu nivel de atividade
fisica diaria foi avaliada por meio da versao Brasileira (Coutinho-Mirrha et al., 2014)
do Duke Activity Status Index (DASI). A pontuagdo maxima do DASI € 58,2 pontos e
cada item tem um peso especifico com base no custo metabdlico. A pontuagao
maxima indica que o individuo tem habilidade de fazer todas as tarefas sem sintomas
cardiovasculares e zero indica total incapacidade de realizar as tarefas avaliadas no

questionario.

Adesao, bem-estar e Eventos adversos

O grau de conforto dos individuos em relagdo ao programa de treinamento que
participaram também foi avaliado por meio da seguinte pergunta incluida na avaliagao
final: “Em relag@o aos exercicios continuos, (como uma caminhada), como vocé acha
que foi o seu desempenho no exercicio intervalar? Os escores de 1 a5 da Escala
Likert pontuava a tolerancia ao esforgo, sendo (1) melhor (2) Ligeiramente melhor,
(3) Sem alteracéo, (4) Um pouco pior e (5) Pior.

O numero de eventos adversos (tais com arritmia, internagdo, angina, infarto)

durante a sess&o ou durante o programa de treinamento, assim como a adesao as
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sessbes de exercicio foram registrados em formulario préprio e posteriormente

transferidos para o banco de dados.

ANALISE ESTATISTICA

Foram realizadas analises preliminares das caracteristicas clinicas dos grupos.
A distribuicdo dos dados das variaveis continuas foi avaliada pelo Teste de Shapiro
Wilk. O teste T, foi aplicado para amostras independentes ou Mann-Whitney,
dependendo da distribuicdo dos dados. Em caso de diferenca, a caracteristica foi
incluida no modelo de analise de covariancia (ANCOVA) entre os grupos. A
comparacgao intra gupos (pré e pés) foi realizada por teste t para amostras pareadas
ou Wilcoxon.

Para testar a hipotese, as respostas as intervengdes nos diferentes grupos
foram avaliadas utilizando ANCOVA considerando os individuos que concluiram o
estudo (per protocol). O grupo foi considerado como variavel independente e o valor
basal de cada variavel dependente de interesse como covariavel. Quando necessario
a caracteristica demografica ou clinica identificada como diferente entre os grupos
também foi considerada como covariavel.

O valor de p<0,05 foi considerado estatisticamente significante. As variaveis
clinicas e funcionais foram apresentadas como mediana e interquartil ou média e
desvio padrao.

A analise e tratamento dos dados foram realizadas utilizando o software
SPSS® 24.0 (SPSS Inc. Chicago. IL. USA).

RESULTADOS

A figura 1 mostra o fluxograma deste estudo no qual observa-se maior
demanda inicial em um dos centros em relacdo aos encaminhamentos para a RC e
que 60% dos individuos encaminhados nao atendiam aos critérios de inclusdo porque
tinham FE >50%. Somente dois individuos foram afastados do estudo por orientagao
médica. A perda do seguimento em relagdo ao numero de individuos randomizados
foi de 30% para o TC e de 17,3% para o TIAl. O abandono ao tratamento foi a principal

causa de perda do seguimento.
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A tabela 1 mostra as caracteristicas clinicas iniciais dos individuos e que
74,41% tinham ICFEr e 25,58% com ICFEi, sendo a etiologia isquémica a mais
prevalente, representando 75% da amostra. As variaveis referentes ao perfil lipidico
foram utilizadas apenas para caracterizar a amostra e, portanto, ndo foram coletadas
apos as doze semanas de treinamento. As diferengas também n&o foram significativas
nas variaveis de desfecho na avaliagdo inicial.

A tabela 2 apresenta os dados das variaveis dependentes primarias antes e
apos o treinamento pelos grupos TC e TIAl dos individuos que completaram o estudo.
Os dois grupos tiveram mudangas significativas apds a intervencédo (p<0,005) em
todas as variaveis. O delta da diferenca das distancias percorridas no ISWT pelos
individuos do grupo TC de 33,83 metros e do grupo TIAI foi de 56,84 metros. A
comparagao dos resultados finais entre os grupos pelo método ANCOVA néo
identificou diferencas estatisticamente significantes.

A frequéncia cardiaca alvo prevista n&o foi atingida por 10% a 30% no grupo
TC que variou das fases menos para mais intensas e 47,8%, 30,4% e 43,5% dos
individuos do grupo TIAl, nos treinos curto, médio e longo respectivamente.

Os individuos do grupo TIAI classificaram seu desempenho como 73,9%
melhor em relagdo ao periodo anterior a RC. Apenas um individuo do grupo TC foi
afastado pelo médico do servico da RC por motivos clinicos. No grupo TIAI um
individuo apresentou novo evento cardiaco sem relagao direta com o protocolo de

exercicio e outro do grupo TIAIl sentiu angina durante o treino longo.

DISCUSSAO

Dentre nosso conhecimento, este € o primeiro estudo conduzido no Brasil em
servigcos publicos de RC que comparou as respostas na capacidade funcional e na
qualidade de vida de individuos com IC submetidos a diferentes protocolos de
exercicio fisico. De maneira geral, a aplicagdo dos dois protocolos de treinamento,
aerobico tanto intervalar de alta intensidade quanto de moderada intensidade, foram
viaveis e resultaram em aumento significativo da capacidade funcional e da qualidade
de vida, refletindo também no nivel de atividade fisica. Nao foi identificada
superioridade de um protocolo em relagéo ao outro nas variaveis avaliadas, porém o

indice de abandono foi maior no TC. A hipdtese do estudo de superioridade do TIAI
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nao foi confirmada. Entretanto, considerando que o tamanho da amostra nao foi
atingido, os resultados podem ter relagdo com erro do tipo I, indicando que novos
estudos devem ser realizados para confirmar os dados. Os resultados deste estudo
reforgam a importancia do encaminhamento dos individuos com IC para programas
de RC e de treinamento fisico.

Os efeitos do TIAl na capacidade fisica de individuos com ICFEr foram avaliados em
estudo anterior que ndo encontrou diferencas entre os dois tipos de intervencao,
porém 50% dos individuos n&o entraram na zona de treinamento prevista no protocolo
(ELLINGSEN et al., 2017). No presente estudo esta dificuldade também foi observada
e foi maior no grupo TIAIl que o observado no grupo TC. Em relagdo aos protocolos
aplicados ao grupo TIAI, provavelmente o tempo de 30 segundos do protocolo curto
(30x30), nao foi suficiente para que alguns individuos atingissem a FC prevista, ao
passo que no protocolo longo (4x3) a fadiga de membros inferiores era
frequentemente referida. A FC foi melhor ajustada no treino médio 2x2. A maioria dos
estudos com o TIAI foram investigados usando o protocolo de alto volume, conhecido
como (HIT 4x4). Entretanto, os protocolos de baixo volume com periodos de
recuperacéo mais longo do tipo 1x4 também tem sido utilizado com seguranga e com
resultados comparaveis ao HIIT de alto volume (WESTON; WISLJFF; COOMBS,
2014; TAYLOR et al., 2019). Desta forma, em geral os estudos indicam que na pratica
clinica os protocolos do TIAl devem ser adaptados individualmente. Outro problema
que pode estar relacionado com a definicho de zonas de treinamento para
cardiopatas, utilizando a FC como alvo, é o uso de betabloqueadores, o que ja foi
relatado por outros autores (DOIRON; PRUD'HOMME; BOULAY, 2007).

Recentemente foi publicado um estudo com orientacbes para se definir e
monitorizar a zona de treino para o TIAIl, no qual os autores sugerem a definicao
dessas zonas com base na escala de percepgéo de esforgo de Borg (TAYLOR et al.,
2019), para evitar a influéncia dos betabloqueadores.

Em relagdo a capacidade funcional, na auséncia de valor da minima diferencga
clinica importante (MDCI) especifica para individuos com IC, utilizamos o valor
definido para cardiopatas de 70 metros em estudo que excluiu os individuos com IC
(HOUCHEN-WOLLOFF; BOYCE; SINGH, 2014). No entanto, considerando as
caracteristicas clinicas dos individuos com IC, eles se aproximam mais dos individuos

com doenga pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) para os quais foi estipulada a
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distancia de 47,5 metros no ISWT como MDCI (Singh et al., 2008). De fato, no
presente estudo os valores de delta atingidos pelo grupo TIAl se aproximam aos
valores encontrados para o DPOC. Os fatores que contribuem para a diminuigado da
capacidade fisica na IC e DPOC sao semelhantes, ou seja, perda da massa muscular,
fraqueza e intolerancia ao exercicio (GOSKER et al., 2003). Desta forma, os
resultados deste ensaio sugerem que a distancia de 70 metros possivelmente nao
representa o MDCI para a IC, indicando a necessidade de novos estudos para
definicdo desta medida para essa populacéo.

O comprometimento da capacidade funcional de individuos com IC e o avango
da doenca comprometendo o nivel de atividade fisica devem ser avaliados
continuamente, visto que pode contribuir para o ciclo inatividade fisica/baixa tolerancia
ao esforgo/inatividade fisica. O DASI tem se mostrado util ndo apenas como
instrumento de pré-avaliagado do nivel de atividade fisica e capacidade para realizar
procedimentos que requerem capacidade fisica, como os testes de esfor¢o (PHILLIPS
et al., 2011) mas também em relagdo a avaliagdo de prognéstico (GRODIN et al.,
2015). A baixa pontuacado no DASI (mediana de 26.2 pontos e 1Q 15.5 - 42.7) foi
preditora independente de mortalidade em cinco anos (GRODIN et al., 2015).
Podemos sugerir que novos estudos utilizem o DASI como instrumento de avaliagao,
especialmente em servigcos com poucos recursos de monitorizacao, para classificar
os individuos em relacao ao nivel de atividade fisica/ inatividade.

As evidéncias cientificas sobre os efeitos do exercicio na qualidade de vida dos
individuos com ICFEr sdo consistentes, mas ainda n&o ha consenso se os efeitos do
TIAl sdo superiores aos TC (ANDERSON et al., 2014). Neste estudo, os escores foram
significativamente diferentes entre o pré e pds treino mas nao intergrupos o que
reforca estudos anteriores (WISLLOF et al. 2007; ANDERSON et al., 2014). Os
dominios fisico e emocional ndo foram avaliados separadamente, mas os individuos
que realizaram o TIAIl declararam que se sentiam melhor pois podiam “fazer mais” e
sentiam-se “mais dispostos”, percep¢des que estdo de acordo com estudos que
caracterizam o TIAl como um treino dindmico e agradavel (BARLET; CLOSE;
MACLAREN, 2011).
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Limitagoes do estudo

Os resultados devem ser interpretados com cuidado, visto que os individuos
foram selecionados em ambiente publico de saude com caracteristicas nao
semelhantes a outras realidades de saude. Algumas limitagcbes devem ser
consideradas. Primeiro, a amostra pode ter sido insuficiente para refletir as respostas
nao apenas da variavel para a qual foi calculada (distancia no ISWT), mas também
para as outras variaveis. Segundo, a auséncia de estudos com intervenc¢ao utilizando
o ISWT ou mesmo o MDCI também dificultou o calculo amostral. Assim novos estudos
devem ser realizados considerando estes aspectos no calculo amostral. Terceiro, o
fato da frequéncia cardiaca de treinamento n&o ter sido atingida por boa parte dos
individuos, também pode ter influenciado nos resultados. O uso da escala de Borg

como referencial em futuros estudos pode reduzir este viés.

CONCLUSAO

Melhora funcional e na qualidade de vida de individuos com IC foram obtidas
por meio de dois protocolos de treinamento fisico. Assim como o TC, o TIAI foi
identificado como benéfico e seguro para ser aplicado mesmo em um pais de médio
desenvolvimento, reforcando a necessidade de encaminhamento dos individuos com

IC para programas de RC.
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Figura 1: Fluxograma do Estudo
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Figura 2 - Desenho do protocolo para o grupo TC
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Figura 3 - Desenho do protocolo para o grupo TIAI
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Tabela 1 - Caracteristicas clinicas dos individuos randomizados para os grupos do estudo

72

N (%) / mean+DP Continuo TIAI Total p
mediana /10 (N=20) (N=23) (N=43)

Sexo (% masculino) 13 (65) 19 (82,6) 32 (74,4) 0,18
Idade (anos) 51,50+13,3 54,7249 4 52,5+11,2 0,51
Clinicos

Infarto Agudo Miocardio (%) 14 (70,0) 16 (69,6) 31(70,4) 0,60
ATC com stent (%) 04 (20,0) 12 (52,2) 16 (36,6) 0,61
Comorbidades (% yes)

Depressao 1(5,0) 0 (0,0) 1(0,0) 0,21
Diabetes 5(25,0) 6(26,1) 11(25,5) 0,88
Doenca Vascular Periférica 1(5,0) 0(0,0) 1(23) 0,46
Etiologia da IC (%)

Isquémica 13(65,0) 17(73,9) 30(69,7)

Dilatada 4(20,0) 4(17,4) 8(18,6)

Viral 2(10,0) 0(0,0) 2(4,6) 0,20
Periparto 1(5,0) 0(0,0) 1(2,3)

Alcodlica 0(0,0) 1(4,3) 1(1,3)
Fracdo de Ejecdo 37,7£7,4 35,947,3 36,7£7,37

Fatores de Risco

PA sistolica (mmHg) 109,6+ 20,6 115,1+19,1 111,7+18,7 0,58
PA diastolica (mmHg) 71,6+ 13,1 75,8+12,4 74,3+£13,0 0,33
IMC (kg/m?) 29,3+ 6,1 27,1+£2,8 28,14+4,6 0,41
Circunferéncia de Cintura (cm) 100,3+ 8,8 95,3+11,2 96,4+9,2 0,50
Colesterol Total (mg/dl) 157,7+55,4 147,7+30,7 149,3+42.6 0,50
LDL (mg/dl) 91,0+41,2 79,8+26,5 84,1+£33,2 0,40
HDL (mg/dl) 44,6+ 14,2 38,6+9,1 42,0+11,6 0,29
Triglicerides (mg/dl) 121,2+442 125,2+49.6 120,8+41,6 0,98
Glicose (mg/dl) 113,7+£ 44,5 98,89+17,5 99,1+17,2 0,19
Tabagismo (% atual) 2 (10,0) 1(4,3) 3(6,9) 0,40
Medicamentos em uso

Estatina 14 (70,0) 14 (60,9) 28 (65,1) 0,54
Diurético 17 (85,0) 12 (52,2) 29 (67,4) 0,10
Beta-bloqueador (dose/mg) 25,5+12.4 31,9+ 21,1 27,8+17,9 0,06
Vasodilatador 5(25,0) 4(17,4) 9(20,9) 0,46
Inibidor da ECA 7 (35,0) 5(21,7) 12 (27,9) 0,35
Capacidade Funcional e Fisica

ISWT (metros) 372,0+£98,1 422.74+90,8 410,0+104,7 0,08
Teste de Esfor¢o (MET pico) 5,9+1,5 8,6+7,4 7,45+5,6 0,04
VOamax (ml/kg/min) 21,8(16,9-25,28) 23,17(19,3-28,9) 23,4(17,3-26,0) 0,08
Qualidade de Vida

MLHFQ (pontos 0-105) 38,0(17,5-55,0) 34,0(10,2-51,0) 36,0(15,0-52,0) 0,24
Nivel deAatividade Fisica

DASI (pontos 0-58,2) 31,0(13,8-38,0) 29,57(20,5-45,8) 31,4(18,95-42,7) 0,60

ATC=Angioplastia Transluminal Coronariana; PA= Pressdo Arterial; IMC= Indice de Massa Corporea; LDL= Lipoproteina
de Baixa Densidade; HLD= Lipoproteina de Alta Densidade; ECA= Enzma Conversora da Angiotensina;
ISWT=Incremental Shuttle Walk Test; MET Equivalente Metabdlico; VOxmax= Consumo Maximo de O,xigénio;
MLWHFQ= Minnesota Living with Heart Failure Questionary; DASI= Duke Activity Status Index.
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Tabela 2 - Variaveis de desfecho dos individuos que completaram o protocolo (per

protocol) antes e apés a intervengao

Grupo TIAI (n=18)

Grupo TC (n=13)

Pré Pos P Pré Pos p
ISWT 383,07496,98  416,90£112,0 0,01*  422,6+90,7 479,44+114 0,0001*
(m)
DASI 31,07 42,70 0,01* 28,70 44,95 0,008*
(pontos) (12,45;39,32)  (25,20-54,45) (20,70-46,20)  (35,38-50,70)
MLHFQ 40,50 22,00 0,01* 36,00 16,00 0,01*
(pontos) (12,25;55,75)  (8,50-50,50) (10,00-52,00)  (2,75;31,00)

ISWT= Incremental Shutte Walk Test; m = metros; VOamax: consumo maximo de oxigénio; DASI=Duke Activity
Status Index; MLWHFQ : Minnesota Living with Heart Failure Questioner. As variaveis DASI e MLHFQ estao
expressas em mediana e interquartis; Comparagao intra grupos com Teste T para amostra pareadas ou Wilcoxon
entre o pré e o pos treinamento. *P<0,05. ANCOVA nio indicou diferenga entre grupos no pos.
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RESUMO

Fundamentacdo: Apesar das recomendagdes do treinamento fisico para
transplantados cardiacos, existem poucos estudos avaliando protocolos de exercicio
aplicados logo apos alta hospitalar nesta populagdo. Objetivos: Avaliar os efeitos de
um programa de treinamento fisico apds alta hospitalar na capacidade funcional e
qualidade de vida de transplantados cardiacos. Métodos: Estudo retrospectivo,
realizado em um servigo de Reabilitagdo Cardiaca (RC) de um hospital publico da
rede do Sistema Unico de Saude (SUS) do Brasil, no periodo de 2015 a 2018,
registrado na Plataforma Brasil sob o numero (CAAE/ 455997115.3.0000.5039). O
treinamento com exercicio aerdbico continuo de intensidade moderada e exercicios
resistidos foram aplicados em média 86+31 dias apdés o transplante. Foram
registrados os dados dos testes de caminhada de seis minutos, bem como, os escores
do questionario de qualidade de vida e resultados do teste cardiopulmonar de esforco
pré e pos treinamento. Resultados: Quarenta e quatro individuos com média de idade
de 47,48+12,68 anos, 80% masculino foram introduzidos no programa. A comparagéo
entre os dados do pré e pos treinamento indicou melhora significativa (p<0,05) apos
dezesseis semanas de treinamento na disténcia atingida no teste de caminhada e na
qualidade de vida, assim como no consumo de oxigénio, no limiar anaerobio, no pulso
de oxigénio e na frequéncia cardiaca de recuperagcdo. Nenhuma mudanca significativa
na frequéncia cardiaca foi observada no repouso ou no pico do exercicio. Conclusdes:
Esses resultados indicam beneficios do treinamento fisico logo apds alta hospitalar na
capacidade funcional e na resposta cronotrépica, com impacto positivo na qualidade
de vida, assim como observado em estudos anteriores realizados em treinamento

fisico tardio e em paises de alta renda.
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Palavras-chave: Transplante Cardiaco. Teste de Caminhada de 6 Minutos. Teste

Cardiopulmonar. Qualidade de Vida Relacionada a Saude.

INTRODUGCAO

O transplante cardiaco (TxC) é uma das opgdes de tratamento para doentes
com insuficiéncia cardiaca (IC) em fase terminal. Mais de 110.000 procedimentos ja
foram realizados no mundo desde o advento da ciclosporina®?2. A IC causa importantes
alteracbes hemodinamicas e neuro-hormonais que comprometem a tolerancia ao
exercicio®. Os individuos submetidos ao TxC, muitas vezes permanecem por longo
periodo em lista de espera e a inatividade no periodo pré-operatorio resulta em atrofia,
fraqueza muscular, diminuigdo da capacidade aerodbia e funcional. Apds o transplante,
a diminuicdo da capacidade funcional € em parte devido ao efeito dos
imunossupressores associado a incompeténcia cronotropica pela desnervagao do
enxerto.

Programas de prevengdo secundaria e reabilitagdo cardiaca (RC) séao
recomendados pelas diretrizes internacionais para individuos que se submetem ao
TxC*58. Esses programas auxiliam os receptores, através de educagéo sobre dieta,
medicamentos e exercicio fisico.

Os beneficios do exercicio sobre o sistema cardiovascular apos o transplante
incluem a melhora da capacidade fisica’, modulagdo do ténus autonémico?®, redugéo
da obesidade e melhora no perfil lipidico®, reducdo da pressao arterial®, entretanto a
revisdo de Disdbury et al.’°, ndo confirmou os efeitos cardiovasculares do exercicio

nos receptores de 6rgaos solidos.
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O tempo ideal para iniciar a RC é quatro a dez dias ap0ds o transplante e 10 a
60 dias €& o referencial aceitdvel segundo as recomendagbes canadenses''.
Entretanto, uma média de 2,2 anos foi registrada no tempo decorrido entre a cirurgia
de transplante o inicio do programa de RC'. O estudo de Bachmann et al.™3,
registraram 71 + 62,2 dias (intervalo interquartil 27- 96 dias) até a primeira sessao de
RC. O resultado do estudo de Bachmann et al.'? foi associado com melhor progndstico
e prevencao de readmissao hospitalar em um ano. Em 2017, a revisdo publicada pela
Cochrane incluindo dez ensaios clinicos randomizados e controlados, nos quais foram
envolvidos trezentos (300) individuos, sugere evidéncias de qualidade moderada que
a RC melhora a capacidade fisica de transplantados cardiacos, entretanto nao
evidenciou melhora na qualidade de vida relacionada a saude’.

Além dessas controvérsias, a totalidade dos estudos publicados sobre RC em
transplantados cardiacos foram conduzidos em paises de alta renda envolvendo
individuos com mais de seis meses apds o TxC. Este é um estudo conduzido com
objetivo de avaliar, a aplicagdo de um programa de treinamento fisico e seus efeitos
na capacidade funcional e qualidade de vida de transplantados cardiacos apos alta

hospitalar.

METODOS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em pesquisa da Instituicéo (parecer
n°® 2.654.237) e esta registrado na Plataforma Brasil sob o numero
(CAAE/45597115.3.0000.5039). O Comité aprovou a avaliagdo dos arquivos da

Reabilitacdo Cardiaca.
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Desenho do Estudo

Este € um estudo restrospectivo, conduzido em um hospital da rede publica no
nordeste do Brasil. As avaliagbes foram feitas antes e apds um programa de

exercicios supervisionado.

Local

O estudo foi conduzido em um hospital financiado por recursos publicos
(Hospital de Messejana, Fortaleza, CE - Brasil). As avaliagdes e condugédo dos
processos para o TxC s&o realizadas por uma equipe multidisciplinar (médicos,
enfermeiros, fisioterapeutas, psicologos, assistentes sociais e nutricionistas) e 100%

dos individuos recebem cobertura do Sistema Unico de Saude do Brasil.

Dados e Procedimentos

Noventa e cinco adultos foram submetidos a transplante cardiaco ortotopico
entre 2015 e 2018. Os critérios para encaminhamento dos individuos para RC apés
alta hospitalar foram: estabilidade clinica, uso regular da terapia imunossupressora
padrao (inibidor da calcineurina, micofenolato sodico e prednisona), e resultados da
biopsia endomiocardica excluindo rejeicdo do enxerto. Apds a realizagdo de teste
cardiopulmonar foram encaminhados para a RC. Os dados clinicos, tais como: tempo
de espera em lista para transplante, idade, sexo, peso, altura, indice de Massa
Corpédrea (IMC), tempo entre o transplante e o inicio do Treinamento Fisico (TF),

etiologia da IC, Fracdo de Ejecédo do Ventriculo Esquerdo (FEVE) foram obtidas dos
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prontuarios médicos e os dados referentes aos testes funcionais foram obtidos dos

formularios impressos nas avaliagdes e registros do Servigo de Fisioterapia.

Avaliagdo da Capacidade Fisica e Capacidade Funcional

Entre uma a trés semanas antes e apds o treinamento fisico, todos os
individuos encaminhados para a RC foram submetidos a um Teste Cardiopulmonar
de Esforgco (TCPE), conduzidos por médicos especialistas, para avaliagdo da
capacidade fisica. Os testes foram realizados em esteira ergométrica (Centurion® 200)
utilizando protocolo de rampa e analisados pelo sistema computadorizado Micromed?®.
Os parametros metabdlicos foram mensurados diretamente pelo analisador de gases
modelo Cortex Il (Metalyzer IlI). Foram analisados: o Consumo de Oxigénio no Pico
do Exercicio (VOzprico), Limiar anaerdbio (LA), Frequéncia Cardiaca no Repouso
(FCr), Frequéncia Cardiaca Maxima (FCwmax), Frequéncia Cardiaca no Limiar
Anaerobio (FCra); Razédo de Troca Respiratéria (R), Equivalente Ventilatorio para o
Di6xido de Carbono (VE/VCO:3) e Pulso de Oxigénio (PO) e Ponto de Compensacéo
Respiratoria (PCR).

Além do TCPE, os individuos tiveram a capacidade funcional avaliada pelo
Teste de Caminhada de Seis Minutos (TC6). O TC6 foi realizado por fisioterapeutas
de acordo com as normas da AmericanThoracic Society’® (ATS, 2002) em pista plana
de 30 metros. A frequéncia cardiaca foi registrada através de oximetria de pulso
(Nonin®), a pressdo arterial sistémica (PAS) aferida pelo método auscultatério e a
percepcgao subjetiva do esforgo (PSE) pela escala de Borg antes, ao final e apds cinco
minutos das sessdes de exercicio. A FC também foi monitorada durante o teste e os

sinais e sintomas de intolerancia ao esforgco tais como: dispnéia, caimbras,
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claudicacéo, diaforese, palidez, dor no peito e PSE = 8 foram critérios para interromper
o TC6. A distancia maxima caminhada durante os seis minutos, a FC e PSE também

foram anotadas nas fichas do paciente.

Avaliagdo da qualidade de vida

O Minnesota Living with Heart Failure (MLHFQ)'®, € um questionario aplicado
a individuos com insuficiéncia cardiaca e transplante em servigos de reabilitagdo. A
pontuagao do questionario varia de 0 -105 pontos, sendo pior o resultado quanto maior
a pontuacao. Neste estudo o questionario foi aplicado por entrevista devido ao baixa
escolaridade da maioria dos individuos. Sempre que uma ou mais respostas eram
respondidas, registava-se “zero” e este valor era repetido na coluna da segunda
avaliacdo apos o TF. Da mesma forma, se algum item néo foi respondido na segunda

avaliacao, se repetiu 0 mesmo valor na primeira.

Protocolo de Exercicio

Durante o periodo selecionado (2015-2018), os individuos transplantados
foram submetidos a TF com énfase nos exercicios aerdbios continuos de moderada
intensidade. A intensidade do exercicio foi ajustada usando a Escala de Borg entre 12
e 14", A frequéncia de trés vezes por semana em um periodo de 16-24 semanas. As
sessdes tiveram duracdo de 60 minutos, distribuidos em 30 minutos de exercicio
aerobio em esteira ou bicicletas e 20 minutos de treino com resisténcia para grandes

musculos com carga de 1-5 kg ou que fossem capazes de repetir 12-15 vezes sem
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fadiga. Ao final do treino aerodbio, cinco a dez minutos de desaquecimento com
exercicio de menor intensidade seguido de relaxamento e exercicios alongamentos.
Os dados das sessdes de treinamento como a frequéncia do treino e dados das
sessbes de exercicio foram registrados, diariamente, em fichas individuais. Os
fisioterapeutas do servigo verificaram a pressdo arterial sistémica pelo método
auscultatério e a frequéncia cardiaca pela oximetria de pulso verificada em repouso,

no pico do exercicio e apds cinco minutos de recuperacgao.

ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram analisados através do software SPSS (Statistical Package for
social Sciences), versao 24. A analise descritiva para os dados antropométricos,
clinicos e sociodemograficos e a comparagao entre os grupos pré e pos treinamento
foi realizada pelo Teste t de student ou teste de Wilcoxon dependendo da normalidade
dos dados. A magnitude do efeito (d) (Cohen’s d) das diferengas observadas entre os
dois momentos analisados foi calculada usando média e desvio padrao para amostras
pareadas. Os valores de “d” sdo considerados pequenos (0,20 < d < 0,50); médios
(0,50 =d < 0,80) ou grandes (d = 0,80). O nivel de significancia utilizado de 0,05 foi

utilizado para todos os testes estatisticos'®1°.

RESULTADOS

Cento e dezessete individuos de multiplas etiologias foram transplantados no

periodo deste estudo e quarenta e quatro individuos representam (46,3%) do numero

total de transplantes de adultos (n=95) e 56,8% (n=54) dos individuos encaminhados
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para o TF. 28,94% (n=22) transplantados nao participaram do TF por condigbes
clinicas que contraindicavam o exercicio. A Figura 1 mostra o fluxograma do estudo.

As caracteristicas clinicas e sociodemograficas dos individuos incluidos no TF
estdo mostradas na Tabela 1. Os individuos incluidos neste estudo tinham média de
idade de 47+12 anos e permaneceram em lista de espera por doadores em média
55+10 dias. A IC de etiologia isquémica foi a mais comum e receberam alta em uso
de 5 a 6 medicamentos.

A Tabela 2 apresenta os resultados dos parametros analisados no TCPE
indicando que todos atingiram o esforgo maximo tanto nos testes realizados antes
quanto apos o TF (RER= 1,18+0,11 e 1,16+0,11, respectivamente). Os dados
mostram melhora na capacidade fisica conforme pode ser observado nos resultados
do VOqpico e LA. As diferengas n&o foram significativas na FCr e FCpico entre o pré e
pos treino. A figura 1 mostra a melhora significativa tanto na capacidade funcional
(TC6) 443,2+100,34 e 534,6+98,62 metros (p<=0,0001) (painel A), quanto na

qualidade de vida MLHFQ 25 (IQ16-45,7; 8 (1Q 3,5-17,5) (Painel B) (p=0,001).

DISCUSSAO

A oferta de TF logo apds a alta hospitalar aos individuos transplantados
cardiacos atendidos em programas de reabilitagdo em servigo publico de um pais de
médio desenvolvimento foi demonstrada e, segundo nosso conhecimento, pela
primeira vez. A melhora da capacidade fisica contribuiu para o alcance de melhores
resultados na capacidade funcional e qualidade de vida. Além disso, este estudo
suporta a utilizacido do teste de caminhada de seis minutos como uma ferramenta util

em centros de RC para avaliar a progressao da capacidade funcional. O fato do estudo
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nao ter utilizado um grupo controle, reforca a necessidade de estudos controlados
randomizados para confirmar esses resultados.

Nao encontramos estudos similares em paises de médio ou baixo
desenvolvimento e mesmo em paises de alta renda, a RC ainda nao acontece
conforme recomendacgdes das diretrizes internacionais®'”. O estudo retrospectivo de
Marzolini et al.'? mostrou que o tempo decorrido entre o encaminhamento do paciente
e o inicio da reabilitacado foi em média de 52,5+33 dias e que 29% dos transplantados
iniciaram 60 dias apds o encaminhamento e que o tempo decorrido entre
encaminhamento dos transplantados e o inicio da reabilitacdo que foi de 26,6 + 49
meses apos a cirurgia.

Ao longo do presente estudo, 22 individuos ndo foram introduzidos no
programa de exercicios. As barreiras internas mais frequentes, informadas pela
equipe de enfermagem que acompanham os transplantados de forma intensiva em
consultas semanais e quinzenais estdo demonstradas no fluxograma do estudo
(Figura 1). Isso ressalta, como apontado por estudos sobre RC para cardiopatas, a
necessidade de programas amplos apoiados em todos os pilares da RC, envolvendo

nao somente medicamentos e exercicio, mas com foco na educagao?°-2'.

Capacidade fisica

Estudos prévios mostram que o VO2uax de transplantados cardiacos pode melhorar
ao longo do tempo, entretanto ainda nao foi investigado qual o momento ou protocolo
€ ideal, considerando diferentes cenarios e populagdes. O estudo prospectivo
randomizado de Kobashigawa et al.” foi o primeiro estudo que demonstrou a melhora

do VOzpico (p=0,01) em transplantados cardiacos como efeito de um programa de
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exercicio supervisionado. No presente estudo, VOzpico (medido e predito), LA e pulso
de oxigénio aumentaram, com o tamanho do efeito variando de pequeno a moderado,
mesmo sem o aumento significativo da FCpico. No estudo prospectivo observacional
de Karapolat et al.2 com inicio do programa somente 14,5 + 17,21 meses apos o
transplante, o VO2pico do grupo supervisionado aumentou 2,8ml/kg/min apés 8
semanas de treinamento com um protocolo de exercicios semelhante aplicado a dois
grupos (supervisionado e domiciliar).

Na revisdo de Nytrgen e Gullestad?? foram identificados apenas dois ensaios
clinicos randomizados’-?® que incluiram individuos até 6 meses apos transplante.
Estes estudos encontraram diferencas médias de VOzpico de 2,5ml/kg/min e
3,5ml/kg/min respectivamente usando exercicio continuo de moderada intensidade.

O tempo para iniciar o programa de exercicios € muito importante para reduzir
os efeitos colaterais dos medicamentos imunossupressores, incluindo ganho de peso,
atrofia muscular periférica, desmineralizacdo O¢ssea, descondicionamento
cardiovascular e sindrome metabodlica’. Mesmo que estas alteragbes sejam
esperadas com o curso natural do pés-operatério, acreditamos que a inclusao precoce
no programa de reabilitagdo pode contribuir para o controle dos efeitos adversos.

O VOa2uax €é resultante do débito cardiaco (DC) e da diferenga arteriovenosa de
oxigénio?*. Neste estudo a FEVE pré treinamento foi 66,85 + 6,45 e apds o treinamento
o pulso de oxigénio aumentou significativamente (p<0,001), o que nos permite inferir
gue houve melhora no comportamento hemodinamico do ventriculo esquerdo. Apesar
dessas adaptagdes, a influéncia da desnervagado que ocorre durante a cirurgia de
transplante somada aos fatores metabdlicos e periféricos explicam porque mesmo o
DC sendo recuperado, a capacidade fisica dos transplantados cardiacos permanece

mais baixa comparada a individuos saudaveis®’2%26, As condigbes pré treinamento,
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como fraqueza muscular, alteracdes metabdlicas e a disfungdo endotelial adquirida
pela insuficiéncia cardiaca?’ também podem contribuir para o baixo desempenho
fisico no pos-operatdrio. Em estudo prévio no nosso departamento, Fernandes et al.?®
mostraram por meio de analise multivariada que os individuos em lista de espera para
transplante apresentam diminuicdo da massa, da forca muscular periférica e
sarcopenia e o periodo de recuperagao pds-operatéria foi mais longo naqueles com
menor forga muscular periférica prévia.

Em termos praticos, o conhecimento do VO2uax € do LA séo ideais para
prescri¢ao do exercicio de cardiopatas e garantia que a carga de trabalho permaneca
abaixo do LA, pois assim os niveis de lactato do sangue permanecem baixos e as
fibras musculares de contragcdo lenta (tipo I) com alta capacidade oxidativa séo
utilizadas garantindo a sustentag&o do exercicio por periodos mais prolongados?32%39,
Neste estudo, embora a prescricdo e evolucdo da FC de treinamento tenha sido
baseada na percepg¢do subjetiva do esforgo (Escala de Borg), como o LA nao é
influenciado pela motivagao ou pelo nivel de esfor¢o, podemos afirmar que o aumento
significativo no LA apds o treinamento representa melhora real na capacidade de
trabalho fisico.

A auséncia de mudangas na FC de repouso bem como a FCya registradas no
teste cardiopulmonar de esforgo apds o treinamento, pode estar relacionada com o
fato da reinervagdo ser um processo bastante lento e variavel e ainda porque a
reinervagdo parassimpatica € mais comum do que a simpatica'3233, |sto reforga a
importancia da prescricdo individualizada devido as particularidades do coracgao

desnervado.
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Capacidade funcional

O Teste de caminhada de seis minutos (TC6) e o teste incremental de
caminhada (ISWT) sao utilizados para avaliar a capacidade funcional em cardiopatas.
Além do baixo custo, sdo confiaveis e podem ser uteis como ferramenta para
avaliagdo e acompanhamento da capacidade funcional de cardiopatas3*3.

A minima diferenga clinica importante (MDCI) tem sido proposta como
parametro de melhora para individuos cardiacos e pulmonares durante a
reabilitagdo®%’, mas para nosso conhecimento, ndo ha um MDCI para o TC6 em
receptores cardiacos. Uma MDCI de 49 metros foi encontrada por Barbosa et al.38
para IC e entre 35 e 37 metros por Tager et al.?® também para individuos com IC
estavel, mas nenhum desses estudos utilizou o treinamento fisico como intervengao.

Rosenbaum et al.*® mostraram que rotineiramente na Mayo Clinic, os individuos
sdo encaminhados logo apos alta hospitalar para a fase Il da reabilitagao apés realizar
um teste de caminhada de seis minutos. O estudo verificou que a distancia caminhada
do TC6 pré transplante foi preditora de sobrevida a longo prazo. Desta forma
observamos que as ferramentas de avaliacdo de baixo custo podem ser utilizadas
com seguranga também em individuos transplantados indicando que novas pesquisas

devam ser realizadas nesta direcao.

Qualidade de Vida Relacionada a Satide

Os beneficios fisiolégicos e a melhora na capacidade de exercicio de

transplantados estdo bem demonstrados na literatura atual, mas ainda falta evidéncias

sobre o impacto do exercicio na qualidade de vida relacionada a saude'*. O presente
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estudo encontrou diferenga significativa no escore total do MLHF entre pré e pds TF.
Tegbur et al.*' aplicaram exercicios domiciliares aos transplantados cardiacos com
um minimo de doze meses e Wu et al.*?, 5.1+2.2 anos apos o transplante e néo
encontraram diferengca na qualidade de vida quando compararam os cuidados
médicos habituais. Entretanto, Chen et al.** em um estudo transversal, avaliaram 43
individuos apos 4.8+3.2 anos da cirurgia de transplante e encontraram correlagao
positiva entre o TC6, a qualidade vida e o VOgopico. Portanto, novos estudos sao

necessarios para confirmar estes efeitos.

Limitagbées e pontos fortes do Estudo

As principais limitagdes deste estudo estéo relacionadas com o tipo de estudo.
Sendo um estudo retrospectivo, os individuos que nao frequentaram a RC também
nao realizaram os testes de capacidade fisica e funcional, o que impediu a
comparacgao. Assim, parte da melhora pode estar relacionada com os beneficios do
transplante. No entanto, mesmo sendo coletados ao longo do tempo e analisados
retrospectivamente, nossos resultados foram significativos e se aproximam dos
obtidos por Dall et al.** que observou mudanca média de 10% no VOzpico utilizando
exercicio aerdbio continuo de moderada intensidade em 60-70% do VOzuax em
transplantados cardiacos entre 1 e 7 anos apods o transplante. Outra limitagao foi a
auséncia de acesso ao detalhamento dos procedimentos e complicagdes cirurgicas e
aos dados dos doadores, o que possibilitaria a verificagdo de associacdo dos
resultados com outras variaveis. Importante considerar ainda que este estudo foi
realizado em um unico centro de reabilitacdo e a realidade local pode diferir de outros

programas.
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Como ponto forte podemos considerar o fato de todos os individuos terem sido
avaliados seguindo um mesmo protocolo de avaliagdo e acompanhamento e o grande
indice de adesao ao programa (100%), que indica o envolvimento dos individuos com

0 programa.

CONCLUSAO

Os transplantados envolvidos no programa de reabilitagdo baseado em
exercicio logo apos alta hospitalar melhoraram a capacidade fisica e funcional, assim
como a qualidade de vida. O TC6 foi sensivel para identificar a melhora da capacidade

funcional neste grupo de pacientes.
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Figura 2: Capacidade funcional (TC6) e qualidade de vida (MLHFQ) antes e apds o

treinamento fisico
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Tabela 1: Caracteristicas clinicas e demograficas dos 44 individuos que concluiram o

programa de treinamento e tiveram os dados avaliados.

Numero (%) ou

VARIAVEIS
Média + DP
Idade (anos) 46,56 + 12,17
Sexo masculino) 36 (81,8)
Indice de massa corporal
Adequado 18 (40,9)
Sobrepeso 24 (54,2)
Obeso 02 (4,5)
Etiologia da IC
Isquémica 17 (36,6)
Idiopética 12 (27,3)
Doencga de Chagas 07 (15,9)
Hipertrofica 03 (6,8)
Valvular 03 (6,8)
Arritmogénica 01(2,4)
Congénita 01(2,4)
Dados Clinicos
Sedentarismo 29 (65,9)
Dislipidemia 13 (29,6)
Hipertensao 08 (18,2)
Diabetes Mellitus 03 (6,8)
FEVE (%) apo6s TxC 66,85 + 6,45
Tempo espera para TxC (dias) 55 +10

DP= desvio padrao; IC= insuficiéncia cardiaca; TF= Treinamento Fisico; FEVE=

fragdo de ejecao do ventriculo esquerdo; TxC = Transplante Cardiaco
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Tabela 2 — Variaveis do teste de esforco maximo pré e pés treinamento fisico (TF).

Pré TF Pos TF Diferenca IC 95% Cohen

Variaveis p

(Média + DP) (Média + DP) médias dif médias d
VOzpico

19.62 £4.10 21.46 +5.55 1.83 0.56-311 0.006 0.24

(ml/O2/kg/min)
LA (ml/O2kg/min) 12.91+2.40 14.02 £ 2.77 1.11 0.28-1.93 0.009 0.28
Pulso Oz (ml/bat) 9.84 +2.02 11.38 £2.49 1.53 0.84-2.23 <0.001 0.44
FCr (bat/min) 96.35+ 10.35 93.62 +12.49 -2.73 -6.61-1.15 0.163 0.15
FCva (bat/min) 108.00 + 13.24 110.76 + 15.65 2.60 -1.52-6.76 0.209 0.12
FCrico (bat/min) 134.08 + 15.44 139.05 + 20.42 412 -2.57-10.82 0.220 0.14

120.08 +15.44 113.11 +16.05 6.97 2.24-11.70 0.005 0.30
FCrec (bat/min)
PCR (mi/kg/min) 16.27 £ 4.29 17.93+ 4.59 0.64 0.39-11.11 0.036 0.25

VO2pico: Consumo de oxigénio no pico do exercicio; LA: Limiar anaerdbico; PO: Pulso
de Oxigenio; FCr: Frequéncia cardiaca no repouso; FCpa: Frequéncia cardiaca no
limiar anaerobio; FCpico: frequéncia cardiaca no pico do exercicio; FCrec: Frequéncia

cardiaca na recuperacao; PCR: Ponto de compensacéo respiratoria.
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CAPITULO IV

CONSIDERAGOES FINAIS

O doutorado interinstitucional em Ciéncias da Reabilitagao foi sem duvida
uma grande conquista para o curso de Fisioterapia da Universidade Federal do Ceara
e porque néo dizer para o Ceara, visto que as vagas foram abertas para docentes de
instituicées privadas e assim de forma democratica foi compartilhado o investimento
que a CAPES vem promovendo através de programas de formagdo e
aperfeicoamento de professores.

A pesquisa na area de saude, € a que mais cresce em termos de
publicacdes no Brasil, mas quase a totalidade da producgao cientifica esta concentrada
nas Universidades do Sul e Sudeste, segundo estatisticas da American Journal
Experts (aje.com). O Nordeste, pouco contribui para as estatisticas nacionais e a
formagao de novos pesquisadores podera ajudar a modificar este cenario.

O treinamento intervalar de alta intensidade, que foi o tema principal desta
tese, vem sendo fortemente explorado na América do Norte (ANDERSON et al., 2017)
e Europa (WISLLOF et al., 2017; ELLINGSSEN et al., 2017) conforme apresentamos
na revisao literaria da tese, mas para nosso conhecimento até o final deste estudo,
nenhum ensaio clinico havia sido publicado sobre o tema no Brasil. Da mesma forma,
também n&o ha publicagcbes relacionadas a capacidade funcional de transplantados
cardiacos na América Latina.

Entretanto, cresce o numero de estudos publicados na area de RC do
Brasil, principalmente por pesquisadores ligados a UFMG, como Britto ef al., (2019);
Lelis et al., (2019); Chaves et al., (2018); Guisi et al., (2016), o que pode impulsionar
a pesquisa envolvendo ndo somente diferentes protocolos de exercicio, mas também
os outros componentes essenciais da RC e sua aplicabilidade no cenario nacional.

A partir da publicagdo dos nossos resultados, novos estudos poderéo
reproduzir e aperfeicoar o método, e assim, as dificuldades que enfrentamos poderao
ser superadas ou amenizadas, como por exemplo o calculo amostral para este estudo,
pois na elaborac&o do projeto, ndo havia estudos com intervengao utilizando o ISWT
como desfecho. Ao final da execugao desta tese, foi publicado por Taylor et al., (2019)

um guideline que versa sobre a prescricdo e monitorizacdo do TIAI, inclusive
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corroborando com a possibilidade de utilizagado de ferramentas subjetivas e de baixo
custo para este fim, o que facilitara e diminuira os vieses nos novos estudos. Além
disto, mostramos que € possivel, apesar das dificuldades aplicar de forma segura esse
tipo de intervencéo.

Por outro lado, ja eram previstas algumas barreiras relacionadas a
Reabilitacdo Cardiaca que poderiam dificultar a condugéo do ensaio clinico, dentre as
mais comuns, podemos citar: a baixa taxa de encaminhamento, falha de adeséao e
seguimento devido o abandono ao tratamento ou afastamento dos individuos por
instabilidade clinica. Entretanto, outros entraves surgiram, o que dificultou o
seguimento do ensaio clinico. Apds o décimo més de recrutamento e intervengdes, os
dois Centros de Reabilitacdo envolvidos na coleta em Belo Horizonte e Fortaleza
passaram, por mudangas na estrutura fisica e organizacional, o que inviabilizou atingir
o tamanho amostral calculado dentro do periodo determinado pelas regras do
DINTER.

Em Fortaleza, a RC funciona desde 2010 por iniciativa do Setor de Fisioterapia
do Hospital com apoio da equipe interdisciplinar do Servigo de Insuficiéncia Cardiaca
e Transplante Cardiaco, mas aconteceu um problema inusitado, pois o setor de
Ergometria entrou em disputa pela geréncia da RC, sob a alegacao de que este nao
poderia estar sob a geréncia do Setor de Fisioterapia, mesmo estando funcionando
ativamente ha quase dez anos. Inclusive foi um dos poucos servigos localizados no
Nordeste que respondeu ao questionario de uma pesquisa internacional em 2016, que
recentemente foi publicada por Britto et al. (2019) mostrando a realidade da RC no
Brasil.

Em Belo Horizonte, a falta de médico no setor e a redugdo de horarios
disponiveis para a execucdo do protocolo de pesquisa afetaram fortemente o
andamento do trabalho. Portanto, o segundo artigo ndo estava previsto na proposta
inicial desta tese, mas faz parte de um projeto que estava sendo conduzido
paralelamente ao ensaio clinico.

As barreiras da RC per si, bem como aquelas inerentes ao desenvolvimento
de ensaios clinicos mostram que apesar do Brasil contar com um sistema regulatorio
ético favoravel as pesquisas clinicas através do sistema CEP/CONEP (Gouy et al.,
2018) e contar com universidades e pesquisadores de alto nivel, como a UFMG e

outras Universidades Brasileiras, muito ainda precisa ser construido para mudar o
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cenario caotico que vai além da falta de investimentos financeiros e cientificos na area
da RC.

Para minha formag¢ao académica, o DINTER abre uma nova janela, voltada
para a pesquisa e muito ainda poderei fazer. Foram dados os primeiros passos e
espero ainda poder colaborar tendo como base a contribuicdo sélida da UFMG
representada neste trabalho pela minha orientadora a Profa. Raquel Rodrigues Britto.

Apesar de todas as dificuldades explicitadas, acredito que os resultados
deste estudo, deixam uma contribuicdo positiva para outros pesquisadores e espera-
se também que o DINTER fortaleca a politica e as a¢gdes de fomento para a pesquisa
na UFMG e UFC.
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Apéndice B - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE

Titulo do estudo: “Efeito do treinamento intervalar de alta intensidade versus treinamento continuo de
moderada intensidade na capacidade funcional e na qualidade de vida em individuos com insuficiéncia
cardiaca: um ensaio clinico randomizado.”

Este estudo tem o objetivo comparar o efeito do treinamento de alta intensidade com intervalos de
menor intensidade com exercicios continuos de moderada intensidade em individuos com Insuficiéncia
Cardiaca e, desta forma, observar a sua tolerancia, a sua percepg¢ao do esforgo. Ao final, poderemos
analisar, a partir desse novo modelo de treinamento, se houve melhora na sua capacidade de realizar
exercicio e na sua qualidade de vida.

Toda a sua avaliagao inicial € igual para todos os pacientes, os quais ja sdo atendidos no Servigo de
Reabilitagdo do Hospital de Messejana. Vocé sera avaliado por meio de questionérios e testes de
caminhada em um espacgo de dez metros (nome do Teste: Shuttle Teste). Estes questionarios contém
perguntas sobre sua doenga e como esta interfere na sua vida diaria. Caso sinta-se constrangido, e
nao queira responder, sera retirado do estudo sem nenhuma perda para vocé.

No Teste de caminhada vocé vai caminhar em um espago de dez metros marcado por dois cones nas
duas pontas do percurso. Ira acelerar a passada conforme ouvir um som que sera disponibilizado por
meio de um gravador. O teste podera ser interrompido caso vocé refira algum sintoma como cansago,
dor ou qualquer outro que torne impossivel continuar ou também mostrar que o ritmo esta acelerado e
ponto de vocé ndo conseguir chegar no cone de marcagéo

Sua participagdo no estudo € voluntaria. Vocé n&o precisa participar para continuar no Programa de
Reabilitagdo Cardiaca.

Ao aceitar participar deste estudo, o grupo no qual vocé ira participar sera sorteado. Desta maneira,
podera tanto participar do grupo de exercicios, que ja é oferecido pelo servigo, quanto no grupo que
estamos estudando, o qual € uma nova abordagem de treinamento. O que muda é apenas a fase de
treino aerdbio (treino em bicicleta), no qual controlaremos a intensidade de exercicio de forma diferente,
ou seja, vamos intercalar curtos periodos mais intensos com reducéo da intensidade para repouso.
Seus exercicios serdo controlados e a intensidade muda conforme o protocolo de intensidade pré
estabelecido. Para facilitar a sua compreensao, nds pesquisadores poderemos demonstrar, caso vocé
tenha duvida, o que séo exercicios em alta intensidade com intervalos e exercicios de moderada
intensidade.

Os exercicios que sdo normalmente praticados na Reabilitagdo envolvem: caminhada na esteira,
pedalada na bicicleta, caminhar rapido, saltar no jumping ou se movimentar conforme a orientagao do
fisioterapeuta pesquisador. A intensidade do exercicio é calculada pela sua frequéncia cardiaca, que
significa o nimero de batimentos do coragdo por minuto.

Durante os exercicios serao avaliados seus sinais vitais. Caso haja alteragbes, que o impegam de
continuar, os exercicios serao interrompidos. Nos casos que necessite de atendimento médico, sera
atendido na emergéncia do Hospital de Messejana.

Os riscos deste estudo estio relacionados com a pratica de qualquer atividade fisica que podem levar

a lesbes musculares e dsseas, desmaio e, em raros casos, ataque cardiaco. No entanto, todos os
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individuos que realizam Reabilitacdo no Hospital de Messejana sdo encaminhados e avaliados
previamente por cardiologistas. Para este estudo, também serdo, primeiramente, avaliados por um
médico pertencente ao Corpo Clinico do Servigo de Insuficiéncia Cardiaca e/ou Médico da Reabilitagdo
Cardiaca. Caso seja necessario, tanto o setor onde os testes serdo realizados quanto o local de
treinamento, sdo equipados com aparelhos incluindo o desfibrilador (que da choques elétricos com o
objetivo de recuperar os batimentos cardiacos) e possuem pessoas treinadas para realizar os primeiros
SOCOITOS.

Portanto, nenhum dos individuos inseridos neste estudo tera prejuizo em sua saude, uma vez que ja é
evidenciado na literatura cientifica o beneficio do exercicio fisico para os individuos com doenca
cardiaca.

Todos os seus dados sdo confidenciais. Sua identidade ndo sera revelada publicamente, em hipétese
alguma. Somente os pesquisadores envolvidos neste projeto terdo acesso a essas informagoes, que
poderado ser usadas apenas com a finalidade de pesquisa e de publicacdes cientificas.

Os resultados do estudo poderdao contribuir para melhorar o resultado do treinamento fisico de
individuosque apresentam Insuficiéncia Cardiaca e participam de um programa de Reabilitagdo
Cardiaca.

Vocé dispde de total liberdade para esclarecer qualquer duvida que possa surgir no decorrer do estudo
com a pesquisadora Maria do Socorro Quintino Farias, a partir dos nimeros de telefone (85) 999842129
e (85) 32733590, ou pelo email msqfarias@gmail.com. Vocé também podera obter informagdes sobre
os aspectos éticos da pesquisa no Comité de Etica do Hospital de Messejana, com o Dr. Carlos Alberto
Studart Gomes, localizado na Avenida Frei Cirilo, 3480 — Messejana; CEP - 60.846-190; Fortaleza/CE.
Fone: (85) 3101-4075 Fax: (85) 3101-4078

Além disso, vocé pode se recusar a participar do estudo ou abandona-lo a qualquer momento, sem
precisar se justificar. Caso vocé opte por nao participar deste projeto de pesquisa, ndo ira comprometer
o seu atendimento médico e/ou fisioterapeuta no Servigo de Reabilitagdo. Os pesquisadores também
podem decidir sobre a sua saida do estudo por razdes cientificas ou clinicas, sobre as quais vocé sera
devidamente informado.

Nenhuma remuneragdo esta prevista, e todas as despesas relacionadas ao estudo sao de
responsabilidade dos pesquisadores.

Vocé recebera um relatério sobre a sua capacidade funcional, avaliada pelos testes, e orientagdes
sobre a realizagdo de atividades fisicas em seu dia a dia. Vocé também recebera uma cépia deste
Termo de Consentimento e, se quiser, antes de assina-lo, podera consultar alguém de sua confianga.
TERMO DE CONSENTIMENTO

Eu, voluntariamente, aceito participar

desta pesquisa. Portanto, concordo com tudo o que foi exposto acima e dou o meu consentimento.

Fortaleza, de de

Assinatura do voluntario:
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Apéndice C - Incremental Shuttle Walking Test (ISWT)
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Apéndice D - Formulario de Avaliagao
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Protocolo de Pesquisa - DINTER

Efeno do treimamento Intervalar de alta imtensidade versus
treinamento continuo de moderada intensidade na capacidade

R g

B

et

Hospial de Mossejana funconal e na qualidade de vida em padentes com Insuficiéncia UNIVERSIDADE
[ — cardlaca: estudo randomizado ,  FEIDERAL oo CEARA
'uummhx
Ndmero de identidcagio: Data da Avaliagio: / ) Avaliador:
idade: Gérero: { IM (| F
AVAUACAO:
Peso: Altura: MC: cC: FC: PA:
R SpOs: Pimdx: PEmMdx:
Dinamometria: —
Primeiro everto cardaco? { 5IM {  INAO Quantos?
Predsou ser internado? ( JSIM { WNAOQuanto tempo? DatacaAita: __/ /
Orugia? { BM ()  NAOQual?
Data do encaminhamento para reabilitagdo: __ /. / Motivo:
Data de Infdo da reabilitagdo: __ /. /
Partidpou de algum processo de arlentagio/reabilitagio anteriormente? ( Sim ( NS
Qual? Quanto tempo?
Antecedentes Pessoals: Comorbidades:

DAC oPOC

AN AVC

Argina estdvel Clncer

Angina nstdvel Hipertireoidsmo

Kc Doenga hepdtica

Arritimia Doenga Renal

Doerga cardaca corgénita Doenga reumdtica

Valvopatia Depressio

Girdomiopatia Estresse

Nertram Apreia do sono

Outros: Outros: .
Medicamentos Dose Quantidade

1D#:



FATORES DE RISCO Sim Nio |Anotar os detalhes sem rasura e com precisdo
Diabetes Tipo Tipol Tepol
Glcemia jejum
Data do exame
dia més ano
Obesidade {IMC>30) IMC (kg/m2])
CC (ecm)
Data da avallagdo
dia més ano
Hipertensdo Pressdo Arterial Sistélica Dastdlica
{mmHg)
Data da
vallagsa dia més ano
Dislipidemia Colesteral Total
HDL
LoL JLOC = ((LURIRRAARS/ 5) + HOL) - Colestercl Total
Triglicerideos
Data do exame
dia més ano
Tabagismo Fumou/fuma por  |Cigarres/dia
quanto tempo
AnOs que
parou
Alcooksmo Tempo
Avallagdo da capacidade funconal? L M| |NAD
TESTE ERGOMETRICO TESTE CARDIOPULMONAR
Varlavels Avallado | Previsto Varlavels Avallado Previsto
£C max, FC max,
VO2Zmax (mlikg.min* VO2Z max
MET MAX VENO,
VE/NCO,
VEmAaxiL/min
VO/FC
FC imiar
Classificacdo LA {min)
quémico Sim NSo R
Motivo da Interrupcdo Tempo Total do
Classificagdo
quémico Sim Nio
Motivo da Interrupgio
ECRCAA ORI, FEVEN Data
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Apéndice E - Avaliagao Sécio-Demografica

ID#:

Instrugdes: As informacgdes desta sessdo sao necessarias para que possamos entender
as caracteristicas dos participantes deste estudo. Por esta razdo, € muito importante que
vocé responda a todas estas perguntas. Suas respostas permanecerao confidenciais.

1. Assinale seu GRAU DE ESCOLARIDADE
[ Nunca frequentou a escola

[]2 Fundamental Incompleto

[13 Fundamental Completo

[ 14 Ensino Médio Incompleto

15 Ensino Médio Completo

[ 16 Ensino Superior Incompleto
(17 Ensino Superior Completo

[]8 Poés Graduagdo

2. Assinale seu ESTADO CIVIL
[ 11 Solteiro

[ ]2 Casado

[13 Viavo

[]4 Separado

3. Assinale sua OCUPAGAO

[]1 Do lLar

[ 12 Empregado (especifique: )
[]3 Aposentado

[]4 Desempregado

4. Assinale sua RENDA FAMILIAR MENSAL
11 Até 1 salario minimo
[]2 De 2 & 3 salarios minimos
[]13 De 4 a 5 salarios minimos
[]4 Acima de 6 salarios minimos
[]5 Sem renda
Obrigado pela sua participagao
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Apéndice G - Formulario para Controle de Atividade Fisica no Domicilio

FREQUENCIA
CARDIACA
(PULSO)

| &

CANSAGO

MUITO LEVE

LEVE

MODERADO

QUANTO
TEMPO i
CAMINHOU SENSAGAO
) DE
' CANSAGO
DATA | HORARIO | (MINUTOS) | ANTES | DEPOIS

UM POUCO
PESADO

PESADO
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Apéndice H - Formulario para Reavaliagao apos 3 Meses

Conforto e tolerancia ao exercicio apds o treinamento: (Escala Likert)
Em comparagdo com a ultima vez, (antes do programa), como vocé classificaria a sua tolerancia ao

exercicio agora?
1) Melhor
2) Ligeiramente melhor

4) Um pouco pior
5) Pior

Em relagdo aos exercicios continuos (como uma caminhada), como vocé acha que foi o seu

(
(
(3) Sem alteragao
(
(

desempenho no exercicio intervalar?
(1) Melhor

(2) Ligeiramente melhor
(3) Sem alteragao

(

4) Um pouco pior

(5) Pior

Mudanga nos medicamentos: ( )SIM ( )NAO

Medicamentos Dose
Questionario NiUmero | Motivo

al

Vocé foi a consulta com seu médico cardiologista?

Vocé foi a algum especialista?

Vocé precisou ser hospitalizado?

Vocé precisou ir a um servigo de emergéncia nesse periodo?

Exames apos 3 Meses Data Valor

Glicemia de jejum

Colesterol Total

HDL

LDL

Triglicérides

PESO /ALT

IMC

CcC




ANEXOS
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Anexo A — Parecer Consubstanciado do CEP- UFMG

UNIVERSIDADE FEDERAL DE £ Plataforma
MINAS GERAIS %oﬂl

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: EFEITO DO TREINAMENTO INTERVALAR DE ALTA INTENSIDADE VERSOS
TREINAMENTO CONTINUO DE MODERADA INTENSIDADE NA CAPACIDADE
FUNCIONAL E NA QUALIDADE DE VIDA DE PACIENTES COM INSUFICIENCIA
CARDIACA: ENSAIO CLINICO RANDOMIZADO

Pesquisador: Raquel Rodrigues Britto

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 51021115.3.0000.5149

Instituicao Proponente: PRO REITORIA DE PESQUISA

Patrocinador Principal: FUNDACAO DE AMPARO A PESQUISA DO ESTADO DE MINAS GERAIS
Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Nuamero do Parecer: 2.222.115

Apresentacao do Projeto:
Conforme parecer 1.373.711 de 17 de Dezembro de 2015.

De acordo com a descri¢gao dos autores: “Trata-se de um ensaio clinico randomizado controlado no qual
pacientes com insuficiéncia cardiaca (IC) serdo aleatoriamente randomizados em dois grupos, sendo um
grupo submetido a reabilitacao cardiaca com treinamento intervalar de alta intensidade e o outro submetido
ao protocolo usual de reabilitagao cardiaca, com treinamento continuo de moderada intensidade, realizado
no centro de Reabilitagao Cardiaca da HC/UFMG. Os pacientes serao avaliados apos a randomizagao e
reavaliados ao final do periodo de 12 semanas. O desfecho principal sera a capacidade funcional (distancia
caminhada no Shuttle Walk Test). As outras variaveis de interesse sao: eficiéncia ventilatéria (avaliada
durante o Shuttle por ergoespirometria portatil), surgimento de eventos adversos durante o estudo, mudancga
no nivel de atividade fisica (Duke Activity Status Index — DASI), qualidade de vida (Minnesota Living with
Heart Failure — MLHFQ) e forca da musculatura respiratoria. A amostra sera de 100 individuos, separados
em dois grupos, um tratado com o protocolo vigente e outro com o protocolo em teste. O estudo

Endereco: Av. Presidente Antdnio Carlos,6627 2° Ad Sl 2005

Bairro: Unidade Administrativa Il CEP: 31.270-901
UF: MG Municipio: BELO HORIZONTE
Telefone: (31)3409-4592 E-mail: coep@prpqg.ufmg.br
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distnbuigdo nao-normal, consiceranco intengao ce tratar @ p= 0,05." Individuos com insuficiéncia carclaca
classes funcionais Il e Ill ca New York Heart Association (NYHA), com fragdo de ejegao co ventriculo
esquerco (FEVE) menor que 45%, de ambos os génercs com autorizagdo mécica para participagdo no
projeto @ com tratamento clinico otimizado. Havera uso de dados secundarios (prontudrios).

Comruagho o Parecer 1 373701

Objetivo da Pesquisa:

Os autores descrevem os seguintes objetivos: ‘OBJETIVO PRIMARIO Comparar os efeitos co treinamento
Intervalar ce alta intensicace com o treinamento continuo de moderada Intensidade na capacicace funcional
de Individuos com IC. OBJETIVO SECUNDARIO Comparar os efeitos cos ciferentes protocolos de
treinamento na eficiéncia ventilatoria, na seguranga, na acesdo/acetagio, na realzagio de atividades ce
vida didria e na qualidade de vida."

Avallagéo dos Riscos e Beneficlos:

Riscos: A coleta ce cados sera realizada por alunos ce mestraco @ doutorado, acompanhado pelos
profissionals co servigo de fisioterapia. A pesquisa serd desenvolvida em amdiente hospitalar, Os riscos
Inerentes a realzagho de atividade fisica sero minimizados respettando o resultado do teste ergométrico
para definigao ce pardmetros de teste e de exercicio. Além disso, ha a presenga constante ce médico
caraiclogista no setor de readilitagao cardiaca e os pacientes sdo monitorades (frequéncia cardiaca, pressao
arterial @ sintomas) curante 1000 0 perioco de treinamento, SENCo 0 Mesmo interrompico na vigéncia ce
qualquer alteragao ou resposta inadequada. O servigo dispde ainda de toco suporte para atenaimento ce
emergéncia, Incluindo desfibrilador automatico e carrinho de assisténcia a emergéncias,

Benelicios, Os pacientes que participarem ¢o estudeo terdo os beneficios, Ja comprovacos em lteratura
clentifica, de melhor controle de pardmetros fisioldgicos do Indiviouo com insuficiéncia cardiaca, além ce
melhor ades&o ao tratamento como um tedo,

Comentérios e Consideragbes sobre a Pesquisa:

O projeto de pesquisa é original, clentficamente relevante e bem delineado, ce forma que & possivel antever
que, desenvolvido, permitird responder as perguntas propostas. A proposta ndo prevé alteragbes co
tratamento medicamentoso, que 08 pacientes estiverem recebendo, A identificagde de nscos e beneficios é
adequada. Como mecicas preventivas perante 0 nsco, 08 autores informam que © projeto serd cesenvolvido
em ambiente hospatalar, com presenga de carciologista e recursos para o atendimento de Intercorréncias.
Além disto, um dos critérios de Inclusdo é a Insuficiéncia cardlaco estar clinicamente controlaca,

Enderego:  Av. Presidente Antdrio Carkos, 8627 2° Ag SI 2008

Balrror  Unidacde Acrminstrativa 1| CEP: 11.270-601
UF: MG Municiplo: BELO HORZONTE
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Consideragoes sobre os Termos de apresentagdo obrigatéria:

Os autores apresentam: Folha ce rosto, devidamente assinada; carta de encaminhamento a COEP; projeto
de pesquisa, brochura do pesquisador; copia do projeto submetico ao programa pesquisacgor mineiro;
projeto de mestrado vinculado ao projeto do pesquisador; cronograma; declaragéo do DEPE do HC ca
UFMG, informando o recebimento do projeto de pesquisa; parecer consubstanciado aprovado em Camara
Departamental; carta de anuéncia do coordenador do Instituto Jenny de Andrade Faria; carta de anuénca
do Servigo de Reabilitagao Cardiovascular @ Metabdlica co HC/UFMG, e do Ambulatdrio Bias Fortes, onde
sera desenvolvido o projeto; termo de compromisso dos pesquisadores; orgamento; TCLE. O TCLE
apresenta linguagem um pouco técnica (ex: “nortear um protocolo otimizado de treinamento”), apresenta
erro de Portugués (ex: “nenhum dos individuos insendos no programa de reabilitagdo terdo prejuizo em sua
salde...”). Informa sobre o direito de ndo participar; cescreve a pesquisa e as atividades cas quais os
sujeitos participaro; informa sobre liberdade de desistir @ sobre a possibilidace de que os pesquisadores
decicam pela saida do sujeito, que neste caso, sera devidamente informadgo; sobre conficencialicade;
disponitiliza os contatos dos pesquisacores & ca COEP/UFMG; informa sobre os riscos (dores e lesdes
musculares, cesmaio, infarto) e as medidas protetivas perante o risco (disponibilidade de cardiologista e
recursos para realizag8o do atendimento das intercarréncias); informa beneficio (laudo ca avaliagdo e
onentagbes); informa que o participante recebera uma copia do documento.

Comruagho do Parecer 1373711

Recomendagdes:

Conclusdes ou Pendénclas e Lista de Inadequagdes:
Salvo, SMJ, sou pela aprovagao do projeto.
Consideragoes Finals a critério do CEP:

Este parecer fol elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagio
Informagtes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS DO_P | 16/11/2015 Acaito
do Projeto 14213.pdf 09:59:47
Declaragao de GERENTE_UNIDADE_FUNCIONALpaf| 14/11/2015 |Lilian Pereira Aceito
Instituigao e 22:47:28 |Verarco
Infraastnturs
Outros oompmam_m_mpsme_zmsmt] 14/11/2015 |Lilian Pereira Aceito

22.:09:14 | Verargo
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Comeuagho do Parecer 1373 711

QR ™

Decdlaragéo de APROVACAC_DEPARTAMENTO pat 14/11/2015 |Lilian Pereira Aceito
Instituigao e 22:08:15 |Verardo
infraestotura : :
Orgamento ORCAMENTO.pdf 14/11/2015 |Lilian Pereira Aceito
p—— 21.49.58 _LVerardo
Cronograma CRONOGRAMA pdf 14111/2015 |Lilian Pereira Acaito
21:48.40 |Verardo
Projeto Detalhado / |PROJETO_COMPLETO.pdf 14111/2015 |Lilian Pereira Aceito
Brochura 21:35:04 |Verardo
Brochura Pesquisa | Projeto_Plataforma_Brasil pat 1411/2015 |Lilian Pereira Aceito
pe— - —— HOICH Verardo
Dedlaragéo de CARTA_DE_ANUENCIA_REAB pdf 14/11/2015 |Lilian Pereira Aceito
Instituigao e 21:09:36 |Verarao
L Infraestrutura
Dedlaragéo de CARTA_ANUENCIA_COORDENADOR | 14/11/2015 |[Lilian Pereira Aceito
Instituigao e _JENNY .paf 210713  |Verargo
| Infrasstoutura . :
Declaragéo de DEPE.pot 1411/2015 |Lilian Pereira Acaito
Instituigao e 21:06:57 |Verardo
Infragstniura — - 4 :
Declaragéo de TERMO_DE_COMPROMISSO.paf 1411/2015 |Lillan Pereira Aceaito
P [ 21:.06:32 |Verardo
Declaragéo de CARTA_COEP pat 141172015 |Lillan Pereira Aceito
Pesquizadoras — 210611 |Verardo
TCLE / Termos ce | TCLE.pdf 1411/2015 |Lilian Pereira Acaito
Assentimento / 21:.01:23 |Verardo
Justificativa de
[ Ausenca :
Folha ce Rosto FOLHA_DE_ROSTO.pdf 14/11/2015 |Lillan Pereira Aceito
21.0006 _|Verargo
Situagéo do Parecer:
Aprovado
Necessita Apreciagio da CONEP:
Néo

BELO HORIZONTE, 17 de Dezembro de 2015

Assinado por:

Telma Campos Medeiros Lorentz

(Coordenador)
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Anexo B — Parecer Consubstanciado do CEP — Hospital de Messejana

HOSPITAL DE MESSEJANA
DR. CARLOS ALBERTO W mo
STUDART GOMES

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

Elaborado pela Instituicao Coparticipante
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: EFEITO DO TREINAMENTO INTERVALAR DE ALTA INTENSIDADE VERSOS
TREINAMENTO CONTINUO DE MODERADA INTENSIDADE NA CAPACIDADE
FUNCIONAL E NA QUALIDADE DE VIDA DE PACIENTES COM INSUFICIENCIA
CARDIACA: ENSAIO CLINICO RANDOMIZADO

Pesquisador: Raquel Rodrigues Britto

Area Temitica:

Versao: 1

CAAE: 51021115.3.3001.5039

Instituicao Proponente: PRO REITORIA DE PESQUISA

Patrocinador Principal: FUNDACAO DE AMPARO A PESQUISA DO ESTADO DE MINAS GERAIS
Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Nuamero do Parecer: 2.286.901

Apresentacao do Projeto:

O projeto coloca em discussao A Insuficiéncia Cardiaca (IC) é uma doenga multissistémica caracterizada
pelo inadequado suprimento sanguineo aos 6rgaos e tecidos, devido ao

mal funcionamento do coragao. Dentre os tratamentos, a Reabilitagdo Cardiaca promove melhora na
resposta fisiologica ao exercicio e consequentemente melhora na capacidade funcional, o desempenho para
a realizacao das atividades de vida diaria (AVD's) e a qualidade de vida. Dentre as modalidades de
treinamento temos os exercicios continuos e os intervalares. Ja é bem estabelecido na literatura a
importancia do exercicio fisico nesse tipo de populagao, tendo muitos relatos sobre o treinamento continuo
de moderada intensidade. Os estudos sobre o treinamento intervalar de alta intensidade nessa populagéo
sao recentes, e alguns questionamentos ainda nao foram bem estabelecidos como seguranca e
aceitagao/adesao.Trata-se de um ensaio clinico randomizado controlado no qual pacientes com IC serao
aleatoriamente randomizados em dois grupos, sendo um grupo submetido a reabilitacao cardiaca com
treinamento intervalar de alta intensidade e o outro submetido ao protocolo usual de reabilitacao cardiaca,
com treinamento continuo de moderada intensidade, realizado no centro de Reabilitacao Cardiaca da
HC/UFMG. Os
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Bairro: Mesejana CEP: 60.864-285
UF: CE Municipio: FORTALEZA
Telefone: (85)3101-7845 Fax: (85)3101-7845 E-mail: cep.hm@ce.gov.br
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Anexo C - Mini Exame do Estado Mental

Mini Exame do Estado Mental MEEM)

Mini-Exame do Estado Mental (Folstein, Folstein & McHugh, 1975). Versdo para a populagédo

brasileira (Brucki et al., 2003)

Nome: ID:
Data: / / Avaliador:
ORIENTACAO PONTOS PONTUACAO

Que dia é hoje? 1 Orienta¢do temporal: um ponto
Em que més estamos? 1 para cada resposta certa.
Em que ano estamos? 1 Considere correta até 1 h a
Em que dia da semana estamos? 1 mais ou a menos em relagéo a
Qual a hora aproximada? (variagéo de 1 hora) 1 hora real
Em que local estamos? 1

(apontando para o chdo — consultério, sala)

Que local é este aqui?
(apontando ao redor-hospital)

Em que bairro nés estamos ou rua préxima?

Em que cidade n6s estamos?

Em que estado nds estamos?

Orientagdo espacial: um ponto
para cada resposta certa

MEMORIA IMEDIATA

Um ponto para cada palavra

Vou dizer 3 palavras e vocé ira repeti-las: | 3 repetida na primeira tentativa.

Carro, vaso, tijolo Repita até as 3 palavras serem
entendidas ou o maximo de 3

N°: de tentativas: tentativas

ATENCAO E CALCULO

100-7 sucessivos (93, 86, 79, 72, 65) 5 Um ponto para cada resposta

Soletre MUNDO de tras para frente correta

MEMORIA DE EVOCACAO

Recordar as trés palavras 3 Um ponto para cada palavra

LINGUAGEM

Nomear um rel6gio e uma caneta 2 Um ponto para cada resposta

Repetir: “Nem aqui, nem ali, nem 13.” 1 certa

Cpmando: pegue es'te papel com a rrjéo 3 Um ponto para cada etapa

direita, dobre-o ao meio e o coloque no chdo
certa

Ler e obedecer: Feche os olhos 1

Escrever uma frase (no verso desta folha) 1 Um ponto se compreensivel

Copiar um desenho 1 Um ponto se 5 angulos em
cada figura e se 2 angulos
sobrepostos

TOTAL 30
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Anexo D - Duke Activity Status Index (DASI)
Versao final do questionario traduzido para o portugués-Brasil

147

Pré 3 meses
11 11
Vocé consegue Peso | Sim | Nao | Sim | Nao
(MET
)

1. Cuidar de si mesmo, isto &, comer, vestir-se, tomar | 2,75
banho ou ir ao banheiro?
2. Andar em ambientes fechados, como em sua casa? 1,75
3. Andar um quarteirdo ou dois em terreno plano? 2,75
4. Subir um lance de escadas ou subir um morro? 5,50
5. Correr uma distancia curta? 8,00
6. Fazer tarefas domésticas leves como tirar p6 ou lavar | 2,70
a louga?
7. Fazer tarefas domésticas moderadas como passar o | 3,50
aspirador de po, varrer o chdo ou carregar as compras
de supermercado?
8. Fazer tarefas domésticas pesadas como esfregar o | 8,00
chdo com as maos usando uma escova ou deslocar
moveis pesados do lugar?
9. Fazer trabalhos de jardinagem como recolher folhas, | 4,50
capinar ou usar um cortador elétrico de grama?
10. Ter relagdes sexuais? 5,25
11. Participar de atividades recreativas moderadas como | 6,00
volei, boliche, dancga, ténis em dupla, andar de bicicleta
ou fazer hidroginastica?
12. Participar de esportes extenuantes como natagao, | 7,50
ténis individual, futebol, basquetebol ou corrida?

58,2

Pontuacgao total

Pontuagcao DASI: O peso das respostas positivas € somado para se obter uma
pontuacgédo total que varia de 0 a 58.2. Quanto maior a pontuagédo, maior a capacidade

funcional.
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Anexo E - Minnesota Living With Heart Failure Questionnaire (MLHFQ)

ID#:

Durante o ultimo més seu problema cardiaco o impediu de viver Pré 3 meses

COmo VOCé queria por qué? I
1. Causou inchaco em seus tornozelos e pernas
2. Obrigando vocé a sentar ou deitar para descansar durante o dia
3. Tornando sua caminha e subida de escadas dificil
4. Tornando seu trabalho doméstico dificil
5. Tornando suas saidas de casa dificil
6. Tornando dificil dormir bem a noite
7. Tornando seus relacionamentos ou atividade com familiares e

amigos dificil
8. Tornando seu trabalho para ganhar a vida dificil
9. Tornando seus passatempo, esportes e diversao dificil
10. Tornando sua atividade sexual dificil
11.Fazendo vocé comer menos as comidas que vocé gosta
12.Causando falta de ar
13. Deixando vocé cansado, fadigado ou com pouca energia
14.Obrigando vocé a ficar hospitalizado
15.Fazendo vocé gastar dinheiro com cuidados médicos
16.Causando a vocé efeitos colaterais das medicacdes
17.Fazendo vocé sentir-se um peso para familiares e amigos
18.Fazendo vocé sentir uma falta de autocontrole na sua vida
19.Fazendo vocé se preocupar
20. Tornando dificil vocé concentrar-se ou lembrar-se das coisas
21.Fazendo vocé sentir-se deprimido
Pontuacgao total

NAO MUITO DEMAIS
POUCO
0 1 2 3 4 5

Anexo F — Normas da Revista Portuguesa de Cardiologia

Estrutura do artigo

Subdivisao - se¢ées nao numeradas

Divida seu artigo em sec¢des claramente definidas. Cada subsec¢&o recebe um breve

titulo. Cada titulo deve aparecer em sua propria linha separada. As subsecdes devem

ser usadas o maximo possivel ao cruzar o texto: consulte a subsegéo por cabegalho,

em vez de simplesmente "o texto". Use nomes genéricos de drogas (primeira letra:

letras minusculas) sempre que possivel. Nomes comerciais registrados (primeira letra:




149

maiuscula) devem ser marcados com o simbolo de registro sobrescrito ® ou ™ quando

forem mencionados pela primeira vez.

Introducgao

Indique os objetivos do trabalho e forne¢ca um contexto adequado, evitando uma

pesquisa bibliografica detalhada ou um resumo dos resultados.

Material e métodos

Fornecer detalhes suficientes para permitir que o trabalho seja reproduzido por um
pesquisador independente. Os métodos ja publicados devem ser resumidos e
indicados por uma referéncia. Se estiver citando diretamente de um método publicado
anteriormente, use aspas e cite também a origem. Quaisquer modificagdes nos
meétodos existentes também devem ser descritas.

Resultados

Os resultados devem ser claros e concisos.

Discussao

Isso deve explorar o significado dos resultados do trabalho, n&o repeti-los. Uma segéo
combinada de Resultados e Discusséao é frequentemente apropriada. Evite citacdes
extensas e discussao de literatura publicada.

Conclusoées

As principais conclusdes do estudo podem ser apresentadas em uma breve se¢ao de

Conclusbes, que pode ser independente ou formar uma subsecao de uma segao

Discussao ou Resultados e Discussao.
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Informagéao essencial sobre a pagina de rosto

A apresentagdo de um artigo deve incluir uma carta de apresentacdo com as
seguintes informagdes:

. uma breve descri¢gao do significado e / ou interesse do artigo;

. uma declaragcdo de originalidade, especificando que nenhum conteudo do
artigo foi publicado ou esta sendo considerado em outro lugar;

. uma declaracio de que todos os autores leram e aprovaram o manuscrito;

. uma divulgacdo completa de qualquer potencial conflito de interesses para
qualquer um dos autores; e qual tipo de manuscrito esta sendo submetido para

publicagao.

A pagina de titulo deve conter as seguintes informagdes:

* Titulo . Concise e informativo. Titulos sdo freqiientemente usados em sistemas de
recuperacao de informagdes. Evite abreviagdes e formulas sempre que possivel. De
preferéncia, nao deve exceder 12 palavras. Também pode incluir um subtitulo de até
4 palavras.

* Nomes e afiliagées dos autores . Por favor indique claramente o (s) nome (s) e
nome (s) de familia de cada autor e verifique se todos os nomes estdo escritos com
precisdo. Vocé pode adicionar seu home entre parénteses em seu proprio script por
tras da transliteragdo em inglés. Apresente os enderegos de afiliagdo dos autores
(onde o trabalho real foi feito) abaixo dos nomes. Indique todas as afiliagbes com uma
letra em sobrescrito minuscula imediatamente apds o nome do autor e em frente ao
endereco apropriado. Fornega o endereco postal completo de cada afiliacéo, incluindo
o0 nome do pais e, se disponivel, o endereco de e-mail de cada autor.

» Autor correspondente. Indique claramente quem ira lidar com a correspondéncia
em todas as fases da arbitragem e publicagdo, também pds-publicagdo. Essa
responsabilidade inclui responder a quaisquer consultas futuras sobre Metodologia e
Material. Certifique-se de que o enderego de e-mail seja fornecido e que os detalhes
de contato sejam mantidos atualizados pelo autor correspondente.

* Endereco presente / permanente . Se um autor se mudou desde que o trabalho
descrito no artigo foi feito, ou estava em visita no momento, um "endereco atual" (ou

"endereco permanente") pode ser indicado como uma nota de rodapé para o nome
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desse autor. O endereco no qual o autor realmente fez o trabalho deve ser mantido
como o endereco de afiliacdo principal. NUmeros arabes sobrescritos sdo usados para
tais notas de rodapé.

* Contagem de palavras do texto do manuscrito.

Resumo

Um resumo estruturado, por meio de titulos apropriados, deve fornecer o contexto ou
antecedentes para a pesquisa e deve declarar sua finalidade, procedimentos basicos
(selecao de sujeitos de estudo ou animais de laboratdrio, métodos observacionais e
analiticos), principais resultados (dando tamanhos de efeito especificos e sua
significancia estatistica, se possivel), e principais conclusdes. Deve enfatizar aspectos
novos e importantes do estudo ou observacoes.
Os resumos de todos os tipos de artigos ndo devem conter referéncias. Abreviaturas
devem ser evitadas ou reduzidas ao minimo.

Os cabecgalhos consistirdo em: Introducdo e Objetivos, Métodos, Resultados e

Concluséo (6es).

Palavras-chave

Imediatamente apds o resumo, fornega as palavras-chave, usando ortografia britanica
e evitando termos gerais e plurais e varios conceitos (evite, por exemplo, ‘e, 'de'). Seja
poupado com abreviaturas: apenas abreviagdes estabelecidas com firmeza no campo
podem ser elegiveis. As palavras-chave devem ser idealmente selecionadas na lista
de termos do MeSH disponiveis em www.nIm.nih.gov/mesh/ . Essas palavras-chave

serao usadas para propositos de indexacéo.

Abreviaturas

As abreviaturas devem ser usadas apenas se o termo ocorrer mais de trés vezes. Um
termo abreviado deve ser escrito na integra na primeira vez que aparecer, seguido
pela abreviacdo entre parénteses, e somente a abreviagdo deve ser usada depois
disso. Exemplo: "... sindrome coronariana aguda (SCA) é ... sofreu ACS ... ACS ocorre
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Todas as abreviaturas em tabelas e figuras devem ser acompanhadas da forma
completa do termo.
Abreviaturas n&do devem ser usadas no resumo, titulos, cabecgalhos ou

subtitulos. Assegure a consisténcia das abreviaturas ao longo do artigo.

Agradecimentos

Agrupe os agradecimentos em uma sec¢ao separada no final do artigo antes das
referéncias e, portanto, ndo os inclua na pagina de titulo, como uma nota de rodapé
no titulo ou de outra forma. Liste aqui as pessoas que forneceram ajuda durante a
pesquisa (por exemplo, oferecendo ajuda no idioma, escrevendo ajuda ou lendo o
artigo, etc.).

Unidades

Siga as regras e convengdes aceitas internacionalmente: use o sistema internacional
de unidades (Sl). Se outras unidades forem mencionadas, fornega o equivalente em
Sl.

Numeros com menos de 10 normalmente devem ser escritos como palavras e
numeros 10 e maiores devem ser escritos como algarismos arabicos. Um numero que

comega uma frase deve ser escrito como palavras.

Obra de arte

Manipulagao de imagens

Embora seja aceito que os autores as vezes precisam manipular imagens para maior
clareza, a manipulagao para fins de fraude ou fraude sera vista como abuso ético

cientifico e sera tratada de acordo. Para imagens graficas, esta revista esta aplicando

a seguinte politica: nenhum recurso especifico em uma imagem pode ser aprimorado,
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obscurecido, movido, removido ou introduzido. Ajustes de brilho, contraste ou
equilibrio de cores sdo aceitaveis se e desde que nao obscurecem ou eliminam
qualquer informacdo presente no original. Ajustes n&o-lineares (por exemplo,

mudangas nas configuragées gama) devem ser divulgados na legenda da figura.

Arte eletronica

Pontos gerais

* Certifique-se de usar letras e tamanhos uniformes de sua arte original.

* Incorpore as fontes usadas se o aplicativo fornecer essa opgao.

* Procure usar as seguintes fontes em suas ilustragdes: Arial, Courier, Times New
Roman, Symbol ou use fontes semelhantes.

* Numere as ilustragbes de acordo com a sua sequéncia no texto.

» Use uma convengao de nomenclatura logica para seus arquivos de ilustragdes.
* Fornega legendas para ilustragbes separadamente.

» Dimensione as ilustragdes perto das dimensdes desejadas da versao publicada.
* Envie cada ilustragcdo como um arquivo separado.

Um_guia detalhado_sobre arte eletrénica esta disponivel.

Formatos

Se 0 seu trabalho artistico eletrdnico for criado em um aplicativo do Microsoft Office
(Word, PowerPoint, Excel), fornega 'como esta' no formato de documento nativo.
Independentemente do aplicativo usado diferente do Microsoft Office, quando a arte
eletrénica estiver finalizada, salve como 'Salvar como' ou converta as imagens em
um dos seguintes formatos (observe os requisitos de resolugao para desenhos de
linhas, meios-tons e combinagdes de linha / meio tom dadas abaixo ):

EPS (ou PDF): desenhos vetoriais, incorporar todas as fontes usadas.

TIFF (ou JPEG): fotografias coloridas ou em escala de cinza (meios-tons), mantenha
no minimo 300 dpi.

TIFF (ou JPEG): Desenhos de linha Bitmap (pixels pretos e brancos puros),
mantenha no minimo 1000 dpi.

TIFF (ou JPEG): combina linhas / tons de bitmap (cores ou tons de cinza), mantendo
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no minimo 500 dpi.

Por favor, nao:

» Fornecer arquivos que s&o otimizados para uso de tela (por exemplo, GIF, BMP,
PICT, WPG); estes geralmente possuem um numero baixo de pixels e um conjunto
limitado de cores;

* Fornecga arquivos com resolugao muito baixa;

* Envie graficos que sao desproporcionalmente grandes para o conteudo.

Trabalho artistico colorido

Certifique-se de que os arquivos de trabalho artistico estejam em um formato aceitavel
(arquivos TIFF (ou JPEG), EPS (ou PDF) ou MS Office) e com a resolugéo correta. Se,
junto com o artigo aceito, vocé enviar valores em cores utilizaveis, a Elsevier garantira,
sem custo adicional, que esses numeros aparecerdo em cores on-line (por exemplo,
ScienceDirect e outros sites), aléem da reprodugdo em cores impressa. Mais
informacdes sobre a preparacao de arte eletrdnica .

Legenda das figuras

Certifique-se de que cada ilustragdo tenha uma legenda. Fornegca legendas
separadamente, ndo anexadas a figura. Uma legenda deve conter um titulo breve
(ndo na propria figura) e uma descrigao da ilustragdo. Mantenha o texto nas préprias
ilustragcdes no minimo, mas explique todos os simbolos e abreviagdes usadas escritas
na integra e em ordem alfabética. Painéis diferentes em uma figura devem ser
identificados por letras maiusculas (Figura 1A, Figura 2C, Figura 3A e B, etc. no texto
e (A), (B), (CE), etc. nas legendas).

Graficos de texto

Graficos de texto podem ser incorporados no texto na posi¢céo apropriada. Veja mais
em Arte eletrénica.
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Tabelas

Por favor, envie tabelas como texto editavel e ndo como imagens. As tabelas podem
ser colocadas ao lado do texto relevante no artigo ou em paginas separadas no
final. Numere as tabelas consecutivamente de acordo com sua aparéncia no texto e
coloque quaisquer notas de tabela abaixo do corpo da tabela. Seja poupado no uso
de tabelas e garanta que os dados apresentados neles ndo dupliquem os resultados
descritos em outra parte do artigo. Por favor, evite usar regras verticais e
sombreamento nas células da tabela.
Todas as abreviaturas usadas na tabela devem ser escritas na integra, em ordem
alfabética, na legenda da tabela imediatamente abaixo da tabela. As notas de rodapé
podem ser usadas, se necessario, indicadas por letras minusculas sobrescritas (a, b,
c, etc.) na tabela e na legenda. Asteriscos (*, **, *** etc.) podem ser usados para
indicar apenas valores p. Se uma tabela contém uma referéncia citada no texto, ela
deve ser citada com o nome do primeiro autor e “et al.” Seguido do numero de

referéncia sem espaco (por exemplo, Millard et al.9).

Referéncias

Citacao no texto

Certifique-se de que todas as referéncias citadas no texto também estejam presentes
na lista de referéncias (e vice-versa). Quaisquer referéncias citadas no resumo devem
ser dadas na integra. Resultados ndo publicados e comunicagdes pessoais ndo séo
recomendados na lista de referéncias, mas podem ser mencionados no texto. Se
essas referéncias forem incluidas na lista de referéncias, elas devem seguir o estilo
de referéncia padrao do perioddico e incluir uma substituicdo da data de publicagao por
'Resultados nao publicados' ou 'Comunicacéo pessoal'. A citacdo de uma referéncia
como 'in press' implica que o item foi aceito para publicagao.

Estilo de referéncia
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Texto: Indica referéncias por numeros sobrescritos no texto. Os autores reais podem
ser referidos, mas o (s) numero (s) de referéncia deve (m) sempre ser dado

(s). Lista: numere as referéncias na lista na ordem em que aparecem no texto.
Exemplos:

Referéncia a uma publicagdo de periodico:

17. Sousa PJ, Gongalves PA, Marques H, et al. Radiagdo na AngioTC cardiaca:
pressédo da dose maior aplicada e sua redugéo ao longo do tempo. Rev Port
Cardiol. 2010; 29: 1655-65.

Referéncia a uma publicagdo de revista com um numero de artigo: 2. Van der Geer
J, Hanraads JAJ, Lupton RA. A arte de escrever um artigo cientifico. Heliyon.
2018;19: e00205. https://doi.org/10.1016/j.heliyon.2018.e00205 .

Referéncia a um livro:

30. Cohn PF. Isquemia miocardica silenciosa e infarto. 3 ed. Nova lorque: Mansel
Dekker; 1993.

Referéncia a um capitulo de um livro editado:

23. Nabel EG, Nabel GJ. Terapia génica para doenga cardiovascular. Em: Haber E,
editor. Medicina cardiovascular molecular. Nova lorque: Scientific American,
1995.p.79-96. Referéncia a um site:

12. Registro Portugués de Sindromes Coronarianas Agudas (ProACS). Disponivel
em: http://www.clinicaltrials.gov/identifier NCT01642329 [acesso em 26 de outubro
de 2013].

Referéncia a um conjunto de dados:[conjunto de dados] 5. Oguro M, Imahiro S, Saito

S, Nakashizuka T. Dados de mortalidade para a doeng¢a de murchar japonesa e
composicoes florestais circundantes, Mendeley Data,

v1; 2015. https://doi.org/10.17632/xwj98nb39r.1 .

Anote a forma abreviada do ultimo numero de pagina. por exemplo, 51-9, e que,

para mais de 3 autores, os 6 primeiros devem ser listados, seguidos de "et al." Para
mais detalhes, vocé € encaminhado para 'Requisitos Uniformes para Manuscritos
submetidos a Revistas Biomédicas' (J Am Med Assoc 1997; 277 : 927-34) (veja
também Exemplos de Referéncias Formatadas ).
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