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RESUMO

A ocorréncia concomitante da obesidade e sarcopenia vem chamando a atencéo de
pesquisadores ao redor do mundo em diferentes populagcbes, e na doenga renal
cronica nao é diferente. Associado a grande preocupacgao com o fato de que, de forma
concorrente a senescéncia, ocorre 0 aumento da gordura visceral e a redugédo da
massa muscular esquelética, desencadeando uma serie de consequéncias nocivas a
saude associadas a alteracdes fisiopatoldgicas, nao ha, na literatura, consenso sobre
o diagnéstico e ou tratamento da obesidade sarcopénica em pacientes com doenga
renal crénica. Nesse sentido, o presente estudo buscou avaliar o impacto da
obesidade sarcopénica na doenca renal crénica pré-dialitica nos desfechos 6bito e
terapia renal substitutiva. Apds a analise dos dados obtidos na amostra, foi possivel
constatar alta incidéncia de mortalidade entre a populagédo estudada (39% da
amostra). Analisando a amostra dicotomizada em individuos com e sem obesidade
sarcopénica, foi ainda possivel constatar diferenga no perfil lipidico, nas variaveis
VLDL (p= 0,043) e Glicose (p= 0,045) Através do tratamento e robusta analise dos
dados excluindo possiveis confundidores, ficou evidente direta associacdo entre a
progressao da doenga renal crénica e baixa forga muscular esquelética dos pacientes
avaliados, p= 0,003 para obito e p= 0,029 para encaminhamento a terapia renal

substitutiva.

Palavras-chave: Insuficiéncia Renal Crbénica, Obesidade, Sarcopenia, “Obesidade

Sarcopénica”.



ABSTRACT

The concomitant occurrence of obesity and sarcopenia has been attracting the
attention of researchers around the world in different populations, and in chronic
kidney disease it is no different. Associated with the great concern that, concurrently
with senescence, there is an increase in visceral fat and a reduction in skeletal muscle
mass, triggering a series of harmful health consequences associated with
pathophysiological changes, there is no consensus in the literature on the diagnosis
or treatment of sarcopenic obesity in patients with chronic kidney disease. In this
sense, the present study sought to evaluate the impact of sarcopenic obesity on pre-
dialysis chronic kidney disease on the outcomes of death and renal replacement
therapy. After analyzing the data obtained in the sample, it was possible to verify a
high incidence of mortality among the studied population (39% of the sample).
Analyzing the dichotomized sample in individuals with and without sarcopenic obesity,
it was also possible to verify a difference in the lipid profile, in the VLDL (p= 0.043) and
Glucose (p= 0.045) variables. Through the treatment and robust analysis of the data
excluding possible confounders, a direct association between the progression of
chronic kidney disease and low skeletal muscle strength of the evaluated patients
became evident, p= 0.003 for death and p= 0.029 for referral to renal replacement

therapy.

Keywords: Chronic Kidney Failure, Obesity, Sarcopenia, “Obesity Sarcopenia”.
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1 INTRODUGAO

O envelhecimento populacional vem aumentando consideravelmente com o
passar dos anos (ROSENBERG, 1997), sendo considerado um dos maiores desafios
da saude publica contemporénea. De acordo com o censo demografico 2022, o
percentual de individuos com 60 anos ou mais no Brasil € de 15,1%. Isso significa
que, em 2022, havia 32.113.490 pessoas com 60 anos ou mais de idade no pais, 0
que corresponde a 1 em cada 7 habitantes (IBGE, 2022). E importante destacar que,
atualmente, discute-se a revisao do conceito de pessoa idosa. Sanderson e Scherbov
(2020) afirmam que: “As medidas de envelhecimento populacional comumente
utilizadas categorizam os adultos entre “velhos” e os que ndo o sdo”. Assim,
apresentam uma proposta que deve levar em conta ndo s6 a idade cronoldgica, mas
que considere um critério de equivaléncia. A partir desse conceito, para a Europa, por
exemplo, os pesquisadores sugerem a idade de 75 anos para que o individuo seja
categorizado como idoso.

O aumento expressivo da populagao idosa, mensurado utilizando o critério
usual, que considera a idade cronoldgica para tal, sugere a necessidade em destinar
a devida importancia a estudos relacionados aos processos degenerativos inerentes
a idade (ROSENBERG, 1997). Nesse contexto, destaca-se a sarcopenia, devido a
seus efeitos deletérios relacionados, principalmente, ao aparelho locomotor com risco
consideravel para quedas e fraturas, dificultando a realizagdo de atividades de vida
diaria (AVDs), diante dessa situagao pode haver incapacidade e dependéncia para
realizagdo dessas atividades, aumentando também o risco de morte (LINO et al,
2016).

Assim como o envelhecimento, o relato do aumento da prevaléncia de
sarcopenia vem ocorrendo em diversas regides, independente de serem
desenvolvidas ou nao, atingindo individuos saudaveis bem como individuos
acometidos por doencas crbnicas, como hipertensdo arterial sistémica (HAS),
diabetes mellitus (DM) e doencga renal crénica (DRC) (DOMICIANO et al, 2013). Sua
etiologia é multifatorial e geralmente esta correlacionada a fatores ambientais,
doengas crdnicas, inflamacéo, inatividade fisica, anormalidades mitocondriais, perda
de juncdes neuromusculares, diminuicdo do numero de células satélites e alteragdes
hormonais (WALTON, 2012). E notério o aumento da prevaléncia da sarcopenia
quando atrelado a evolucdo dos estagios da DRC (CHOBANIAN, 2003) sem
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mencionar que, assim como em idosos, também na populagdo com DRC os desfechos
relacionados a sarcopenia sao desfavoraveis, incluindo 6bito (FOLEY et al, 2019).

Tal qual o envelhecimento e a sarcopenia, outra tendéncia epidemioldgica é a
obesidade, condi¢éo preocupante devido ao aumento de sua prevaléncia (BLUHER,
2019) que ocorre nao mais somente em paises de primeiro mundo. Observa-se ainda,
segundo analises clinicas, a associagdo da obesidade com uma infinidade de
complicagdes, das quais se destacam a DM e a HAS (DE PAULA et al, 2006).

Estima-se que até 2025, 2,3 bilhdes de adultos ao redor do mundo estejam
acima do peso, sendo 700 milhdes de individuos com obesidade, isto €, com indice
de massa corpérea (IMC) superior a 30. Numeros da populagao brasileira mostram
que entre os anos de 2006 e 2019, a prevaléncia dessa doencga crénica avangou de
11,8% para 20,3%, sendo semelhantes entre os sexos (ABESO, 2023).

Ressalta-se que a HAS apresenta alta prevaléncia em pacientes que vivem
com obesidade, agindo a obesidade, como um fator de progressao da DRC, tendo em
vista provocar lesdo renal, possibilitando a progressao da perda da fungao renal em
pacientes que apresentam glomerulopatias (MILLER et al, 2002).

Outra importante associagao observada é da obesidade com a DM, em especial
no que se refere a distribuicdo da gordura corporal, haja vista que o acumulo da
gordura no abdome (obesidade androide) esta diretamente relacionado a DM tipo 2 e
a outras doencas como HAS, dislipidemia e doenca cardiovascular esclerética
(HONDA et al, 2011) e, essas sao condi¢cdes responsaveis por grande impacto no
gasto total com saude, tendo em vista a estimativa de expressivo crescimento da
populacao de idosos que vivem com obesidade (WALRAND et al, 2011).

Observa-se vinculado ao processo de envelhecimento bem como as doengas
malignas, autoimunes e doengas cronicas ndo apenas a redugado da massa magra
corporal total, mas também outro relevante fator de risco, 0 aumento da massa gorda
(PRADO et al, 2008). A redugao da massa muscular coexistente com a reduzida forga
muscular, bem como o baixo desempenho fisico, consolida uma condigao definida
como sarcopenia que, ocorrendo concomitante ao excesso de gordura corporal,
estabelece a obesidade sarcopénica (OS) (CRUZ-JENTOFT, 2010).

Em decorréncia do risco elevado que a gordura excessiva pode proporcionar a
saude, posto ser uma das condi¢gdes morfolégicas que mais provocam lesdes, tanto
referentes a mobilidade, como para a saude geral (ZAMBONI et al, 2008), enaltece-

se a preocupagao com o crescimento da OS ndo s6 associada a patologias, mas na
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populagdo em geral, devido ao resultado da confluéncia das duas maiores tendéncias
epidemioldgicas dos ultimos tempos, quais sejam, o envelhecimento populacional e a
obesidade. Mencionada preocupacgao justifica-se devido a influéncia das referidas
tendéncias epidemiolégicas na composi¢ao corporal, morbidade e mortalidade
(SANTOS et al, 2017), posto que o envelhecimento esta associado a redugéo da
atividade fisica (AF) que, por sua vez, associa-se a diversos efeitos deletérios a saude
(ROUBENOFF, 2004).

A OS, caracterizada por sua maior incidéncia na populagcdo idosa, pode
também ser observada em outras populagdes, vinculada a outras comorbidades,
provocando agravos, independente da faixa etaria (CAULEY, 2015, FLEGAL et al,
2002, GARRISON et al, 1987, PAULA et al, 2006, MILLER et al, 2002, CRUZ-
JENTOFT et al, 2019).

Atualmente é possivel observar estudos abordando a tematica obesidade na
DRC, sarcopenia na DRC e, por vezes, OS na DRC. A busca por estudos que tratam
sobre a tematica OS na DRC evidencia a existéncia de lacuna literaria referente a
tematica (Tabela 1). Dessa forma, justifica-se a necessidade da realizagdo de mais
estudos para aprofundamento e possiveis conclusdes e, assim, melhor compreensao
da fisiopatologia, implicacdes clinicas, diagnostico e abordagem terapéutica.

Destaca-se que o presente trabalho se refere a observacdo do desfecho de
uma coorte de pacientes pertencente ao estudo “Sarcopenia em pacientes com DRC
ainda ndo em dialise: analise da prevaléncia e fatores associados “(SOUZA et al,
2017).

Com o objetivo de avaliar o impacto da OS na DRC pré-dialitica nos desfechos

mortalidade e inicio de terapia dialitica desenhamos nosso estudo.
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Tabela 1 — Obesidade sarcopénica na doenca renal crbnica.

REVISTA

AUTOR (ANO) PACIENTES ESTAGIO CONCLUSAO
A sarcopenia € mais prevalente
Journals of em individuos com albuminuria do
Chung Gerontology: PRE- que naqueles sem albumin_uria_. Alénj
ot al MEDICAL 409 DIALISE disso, 0 aumento da albuminuria esta
' SCIENCES " independentemente associado a
(2018). baixa massa muscular em pacientes
com diabetes tipo 2.
. BMC A ot?esidade central e a
Dierkes Nephrolo 208 DRC 3- sarcopenia estavam presentes em
etal. P 4 TRS, HD. pacientes renais em todos os
(2018). e
estagios da doenca.
A perda de energia proteica
(PEW) é comum em pacientes com
DRCet com sobrepeso e esta
associado com alto IMC total, baixa
massa magra e inflamag¢ao. PEW foi
. um preditor de mortalidade em
:'}?g?a Nﬁ?: EJZSCI;?) 328 DRCet. pacientes_ obesos e ndo obesos com
' ' sarcopenia. O IMC, como tal, no
entanto, foi um fraco preditor de
mortalidade, mas apdés o ajuste para
varios fatores de confuséo, incluindo
PEW, um alto IMC e um alto IMG
foram associados a sobrevida.
A sarcopenia se associa ao
Kidney _aumento da mortalidade,
Androga International PACIENTES mdgpendentemente da TFG
otal Reports 11.616 COME es’gma_da, mas 0 excesso de
(2017) SEM DRC. adiposidade modifica essa

associagdo entre as pessoas com
DRC.

Fonte: Elaborada pelo autor (2023).
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 OBESIDADE

A corpuléncia nao é apenas uma enfermidade em si, mas o prenuncio de
outras. A morte subita € mais comum naqueles que sao naturalmente gordos
do que nos magros. Hipdcrates (460 a.C.-370 a.C.)"

A obesidade tem como principal caracteristica se tratar de uma doencga crénica
ndo transmissivel (DCNT), de etiologia multifatorial e complexa, diretamente
associada ao aumento de morbidade e mortalidade. Sua crescente prevaléncia é
acompanhada de preocupacgdes devido aos desafios impostos a saude independente
do nivel de desenvolvimento do pais ou regido observada (SARMA, SOCKALINGAM
e DASH, 2021).

Ainda sobre a etiologia da obesidade vale destacar que esta pode ser
relacionada a fatores modificaveis ou ndo, como genética, ambiente onde o individuo

esta inserido, bem como seu estilo de vida e fatores emocionais (Figura 1).

Figura 1- Etiologia multifatorial da obesidade.
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Fatores
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Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

T J. Chadwick, W.N. Mann. Medical Works of Hippocrates. Blackwell Scientific, Boston, MA (1950), p.
154,
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Uma vez que essa doencga de carater crbnico, de fisiopatologia complexa e
multifatorial € observada, fica claro também a ocorréncia de anormalidades funcionais
e estruturais que predispdem outras complicagdes cronicas (Figura 2). Dentre esses
fatores é possivel observar alteracdes do ritmo circadiano e consequente alteracao de
varios processos metabdlicos envolvidos com o sono, temperatura corporal,
metabolismo, ingestdo alimentar e secregdo de varios hormonios como insulina,
glucagon leptina e grelina. Outro fator a destacar é diretamente relacionado a
substancias quimicas presentes do meio ambiente (disruptores endocrinos) que de
alguma forma podem modular o sistema enddcrino afetando a saude, o crescimento
e 0 processo reprodutivo por meio de alteragdes epigenéticas associadas a hipertrofia
e hiperplasia das células do tecido adiposo (LANNA e MOURAO Jr, 2022).

Ainda sobre os fatores associados a fisiopatologia da obesidade, destaca-se a
gendmica nutricional e toda a complexidade da relagdo meio ambiente, nutrientes,
compostos bioativos presentes no ambiente e suas interferéncias no desenvolvimento
de doengas metabdlicas. Evidencia-se também a relevancia da microbiota intestinal
(em voga nas ultimas décadas) e sua relacdo com doengas metabdlicas; o sistema
endocanabinoide e sua relagao com a regulagao de processos fisioldgicos associados
a fome versus saciedade, motilidade intestinal, controle glicémico e resposta
inflamatdria; a propria distribuicdo do tecido adiposo e seus varios fendtipos e
diferentes respostas ao tratamento e processos inflamatodrios; a resisténcia a insulina,
catecolaminas e leptina, associadas a saciedade e gasto energético, redugao da
lipolise e resisténcia a diminuigdo da ingesta alimentar e dificuldades para redugéo do
peso corporal. Por fim, vale destacar também, o papel do hipotalamo, responsavel
pelo controle da fome, saciedade e gasto energético através do eixo intestino- cérebro
(LANNA e MOURAO Jr, 2022).

Essa doenga tem sido motivo de grande preocupagdo de forma global
independente da faixa etaria. Ja € correto afirmar que uma crianga obesa
possivelmente continuara obesa na idade adulta, desenvolvendo assim maior risco
para o desenvolvimento de eventos clinicos adversos, inclusive DRC (YIM E YOO,
2021).

O estado nutricional do paciente que vivem com obesidade é diagnosticado
pelo IMC, que é comumente obtido por meio do peso corporal mensurado em

quilogramas, dividido pela altura em metros ao quadrado (WHO, 2000). Individuos
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com IMC igual ou superior a 30 kg/m? sdo entdo diagnosticados com obesidade
(Tabela 2).
Figura 2 — Fisiopatologia da obesidade
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|

Resisténcia FISIOPATOLOGIA Gendmica
Insulinica DA OBESIDADE Nutricional
Tecido Microbiota
Adiposo Intestinal

Sistema

Endocanabinoide
Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

Tabela 2 - Classificagéo internacional da obesidade segundo o indice de massa
corporal e risco de doenca (Organizagdo Mundial da Saude) que divide a

adiposidade em graus ou classes.

IMC X OBESIDADE RISCO DE
(KG/M?) CLASSIFICAGAO GRAU/CLASSE DOENCA
<18,5 Magro ou baixo peso 0 Normal ou elevado
18,5-249 Normal ou eutréfico 0 Normal ou elevado
25-29,9 Sobrepeso ou pré-obeso 0 Pouco elevado
30-34,9 Obesidade I Elevado
35-39,9 Obesidade Il Muito elevado
240 Obesidade grave 1 Muitissimo Elevado

Fonte: WHO (2000).

E importante considerar que, na populagdo idosa brasileira, um estudo
publicado no ano de 2010 por Vasconcelos et al. (2010), avaliou a sensibilidade e
especificidade do IMC para o diagndstico da obesidade. Eles ainda destacam estudo
publicado no ano de 1990, no qual recomendava-se adocédo de uma classificagao do
IMC adaptada a populagao idosa, esta, utilizada pela Nutrition Screening Initiative
(NSI), que considera pontos de corte diferentes dos usuais, a saber: obesidade e

sobrepeso, IMC > 27kg/m? e individuos desnutridos apresentando valores < 22kg/m?2.
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E fato que a avaliagdo da obesidade, utilizando o IMC como parametro,
apresenta uma série de limitacdes, uma vez que ndo considera no processo variaveis
como idade, género, estrutura dssea e distribuicdo de massa muscular ou gordura
corporal (ZORTEA e SILVA; 2011).

Outro apontamento interessante sobre a utilizacdo do IMC e suas limitacbes
foram apresentadas em importante estudo longitudinal canadense, em que os autores,
ao final, sugerem que, para a avaliagdo da obesidade, seria interessante incorporar
ao protocolo medidas de adiposidade central como a relagcédo das circunferéncias de
cintura/quadril (ANDREACCHI et al.; 2021). Existem ainda outras formas de avaliagao
da obesidade, como por exemplo a relacédo cintura x quadril, que mesmo também
sendo uma medida relativa, traz informagdes importantes sobre risco aumentado para
comorbidades a partir do volume de gordura visceral. E ainda possivel avaliar o estado
nutricional utilizando de ferramentas como: a pesagem hidrostatica, absorciometria
com raios—X de dupla energia (DEXA) e ou técnicas de imagem por ressonancia
magnética (RM), tomografia computadorizada (TC), no entanto estas apesar de mais
complexas e fidedignas apresentam custo elevado e limitado uso na pratica clinica
(ABESO, 2016).

O aumento da prevaléncia e incidéncia de sobrepeso e obesidade € motivo de
preocupacao nao sé no Brasil, mas em todo mundo independente de se tratar de uma
nacgao desenvolvida ou ndo (Figura 3), independente do sexo e ou faixa etaria. Dados
da Organizagao Mundial de Saude (OMS) alertam para o fato de que no ano de 2016,
havia cerca de 1,9 bilhdo de adultos com sobrepeso no mundo e desses 650 milhdes
foram categorizados como individuos que vivem com obesidade, ja a projegéo para
2025 ¢é de 2,3 bilhdes de adultos acima do peso e desses 700 milhndes de pacientes
que vivem com obesidade (ABESO, 2022).
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Figura 3- Prevaléncia de obesidade entre adultos (estimativa bruta) (%).
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Fonte: OMS (2022).

Segundo dados de recente levantamento realizado pela Vigilancia de Fatores
de Risco e Protecao para Doencgas Crdnicas por Inquérito Telefénico (VIGITEL) que é
realizado nas 26 capitais do Brasil mais o Distrito Federal, a frequéncia de adultos que
vivem com obesidade praticamente dobrou nos ultimos 11 anos, saltando de 11,8%
da populagao adulta em 2016 para 22,4% em 2021. Ao observarmos esses dados
estratificados de acordo com o sexo, observamos a frequéncia da obesidade em
22,6% das mulheres e 22,0% dos homens sendo que entre as mulheres péde-se
observar aumento da frequéncia com o aumento da idade e sua diminuicdo de acordo
com o nivel de escolaridade (CALDEIRA, 2022).

Na DRC, o estudo e a analise da obesidade exigem uma série de cuidados,
uma vez que apesar da utilizagao clinica do IMC ainda ser predominante (e apresentar
um perfil geral da composi¢cao corporal do avaliado) €, no entanto, limitado por ser
influenciado pela expansdo do volume extracelular, mas oferece uma reflexao
razoavelmente boa do conteudo de gordura corporal total em individuos com DRC e
doenca renal cronica estagio terminal (DRCet) (AGARWAL, BILLS, LIGHT, 2010).
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Principalmente associada ao estilo de vida adotado pela populacéo e paralela
ao envelhecimento populacional, a prevaléncia de obesidade continua a aumentar em
toda a esfera global, destacando a importancia de medidas que visem controlar o
surgimento e agravamento das complicagdes associadas a ela, e ndao é diferente
quando observados os individuos com DRC. De acordo com os dados da pesquisa
National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES), 69% dos pacientes
avaliados apresentavam circunferéncia de cintura acima do maximo recomendado,
44% foram diagnosticados com obesidade e dentre esses 22% com obesidade grave
(CHITAM, CHANG, 2021).

Acredita-se que a obesidade seja responsavel por aproximadamente 20% a
25% das doengas renais diagnosticadas no mundo, e que esse dado seja, de fato
subnotificado, e assim muito maior, principalmente apds a inser¢gao de comorbidades
(DM e HAS) nessa estatistica (WANG et al, 2008).

2.2 SARCOPENIA

A sarcopenia € considerada uma condicdo crénica do sistema musculo
esquelético associada ao processo fisiopatolégico do envelhecimento (Tabela 3) que
acarreta a diminuigdo progressiva e acelerada da massa e da fun¢gdo muscular, sendo
assim associada ao aumento de resultados adversos a saude (Figura 4), dentre eles:
quedas, declinio funcional, fragilidade e mortalidade (GANAPATHY e NIEVES, 2020;
CRUZ-JENTOFT E SAYER, 2019, SOUZA et al., 2015). Com o passar do tempo e o
aprofundamento dos estudos, péde-se observar um cenario mais complexo e sua
associacdo a outras doencas, como DR (MUSSO, JAUREGUI e NUNEZ; 2015),
doencga cardiovascular (GAO et al.,, 2022), DM (FENG et al., 2022), sindrome
metabdlica (SM) (LEE e SHIN, 2022), HAS (PASDAR et al. 2022) e diversos tipos de
canceres (ARENDS et al. 2017 e WILLIAMS et al. 2019) por exemplo.

O diagnéstico da sarcopenia é relativamente simples independente da definicao
e € pautado na medicdo e combinacdo de massa muscular, forca muscular e
desempenho fisico (Tabela 3). Vale ressaltar que essas variaveis fazem ainda parte
do protocolo diagndstico de outra importante sindrome altamente prevalente na
populagdo idosa, a Sindromes da Fragilidade Crescente, que considera ainda as

variaveis perda de peso ndo intencional e exaustao (FRIED et al.; 2001).
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Tabela 3 - Definicdes de sarcopenia de acordo com os respectivos grupos de

estudos.
Grupo de Estudo Critérios
Estudos
Cruz-Jentoft et al. Massa muscular, Forca muscular e
EWGSOP (2010) Desempenho fisico.
SSCWD F'el(dz'g% 1e)t al. Massa muscular e Desempenho fisico.
Chen et. al. Massa muscular, For¢ga muscular e
AWGS (2014) ar, Forg
Desempenho fisico.
. Massa muscular, For¢ga muscular (o
FNIH Studenski et. Al Desempenho fisico foi apresentado como
(2014)
resultado).
Cruz-Jentoft et. al Atualizacéo dos critérios estabelecidos e
EWGSOP2 "7 apresentacdo do Desempenho fisico como

(2019) forma de avaliar a gravidade da condicdo.

Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

Figura 4 — Provaveis causas da sarcopenia
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Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

Como ja mencionado anteriormente o envelhecimento, bem como a instalagao

de algumas

patologias, vém sendo associados a alteragbes musculoesqueléticas por

meio de desordens entre as vias anabdlicas e catabdlicas das proteinas musculares
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podendo assim resultar em degeneragao da estrutura musculoesquelética iniciando
dessa forma, o desenvolvimento de um quadro sarcopénico. Essas alteracbes
implicam diretamente na redugdo do tamanho, mas também na quantidade de
miofibrilas, afetando principalmente as fibras musculares do tipo Il (LI et al., 2022).

No que diz respeito aos dados referentes a prevaléncia da sarcopenia, recente
revisdo sistematica que objetivou reunir os critérios de diagnostico e estimar sua
prevaléncia global, destaca a heterogeneidade de protocolos devido a ainda n&o haver
um critério estabelecido (dos 19.320 estudos, 263 foram elegiveis para a sintese
narrativa e 151 para meta-analise), ainda assim, conclui que a prevaléncia da
sarcopenia variou de acordo com o protocolo e ponto de corte estabelecidos por cada
método escolhido para avaliacdo. Nos estudos elegiveis para a meta-analise, a
prevaléncia da sarcopenia variou entre 10% (Oceania) e 27% (Europa), ambos
utilizando o critério do grupo de estudos EWGSOP para diagnéstico. A prevaléncia da
sarcopenia de acordo com a faixa etaria variou entre 8% e 36% entre individuos <60
anos de idade e entre 10% e 27% entre individuos idosos. A estratificacdo por sexo
mostra maior prevaléncia em individuos do sexo masculino que em feminino quando
avaliados pelo protocolo European Working Group on Sarcopenia in Older
People (EWGSOP) (11% x 2%respectivamente) e quando a analise foi feita pautada
no critério International Working Group on Sarcopenia (IWGS), a maior prevaléncia foi
observada em individuos do sexo feminino, 17% contra 12% em individuos do sexo
masculino (PETERMANN-ROCHA, 2022).

Em estudo que buscou observar a prevaléncia de sarcopenia e fatores de risco
associados em uma coorte de idosos brasileiros, utilizando o protocolo do consenso
europeu (EWGSOP), foi apontada uma prevaléncia de 18% de individuos
sarcopénicos. Nesse estudo foi ainda possivel observar associagdo da sarcopenia
com o envelhecimento, bem como ser de cor branca, solteiro, possuir baixa renda e
comorbidades (MOREIRA PEREZ e LOURENGCO, 2019).

Como observado anteriormente a prevaléncia de sarcopenia apresenta grande
variabilidade na populagéo geral de acordo com o protocolo de diagndstico utilizado,
€ 0 mesmo ocorre na populagcdo composta por pacientes com DRC. Um estudo
realizado em amostra composta por 100 pacientes nos estagios iniciais da DRC
utilizando os protocolos do EWGSOP e Foundation for the National Institutes of Health
(FNIH), observaram prevaléncia de 11,9% e de 28,7% respectivamente, mais uma vez

chamando atengdo para a necessidade da realizagdo de estudos que objetivem
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melhor definicdo de critérios diagndsticos para a sarcopenia tanto para a populagao
geral, mas também para a acometida pela DRC (Souza et al, 2017).

O envelhecimento por si s6 proporciona desarranjos na homeostase do tecido
muscular esquelético e como isso se da ainda é desconhecido pelo fato de envolverem
vias complexas e nao totalmente compreendidas. Ele pode desencadear o
desequilibrio entre as vias catabdlicas e anabdlicas das proteinas que compdem o
tecido muscular, provocando assim a degradacao desse tecido. As alteragbes na
musculatura esquelética que ocorrem a nivel celular destacam a redugao nao sé do
tamanho, mas também do numero de miofibrilas, afetando assim principalmente as
fibras musculares do tipo Il, devido a natural transicao destas para fibras do tipo | por
conta do envelhecimento. Paralelo a isso pode ser observado aumento de deposi¢ao
de gordura intramuscular e intermuscular (J CRUZ-JENTOFT, SAYER, 2019).

Outro detalhe importante nesse processo € a constatacao de alteracbes na
integridade mitocondrial dos midcitos reduzindo a capacidade de contracdo muscular.
No que diz respeito as alteragdes moleculares ja observadas, destaca-se as das vias
de sinalizagdo complexa que inclui o fator de crescimento semelhante a insulina (IGF-
1), da proteina alvo da rapamicina (mTOR) e fatores de transcricdo das proteinas
FOX, além de outras alteracbes concomitantes ainda ndo bem elucidadas na
literatura. No que diz respeito a alteragbées neuroldgicas, destacam-se achados que
apontam para alteragdes na expressdo génica do tecido muscular esquelético
provavelmente desencadeadas por alteragbes epigenéticas e modulada por
microRNAs (J CRUZ-JENTOFT, SAYER, 2019).

2.3 DOENGA RENAL CRONICA

A DRC tem por caracteristica principal a deterioragao progressiva e irreversivel
da funcao renal e sua evolucao clinica é insidiosa e, assim sendo, identifica-la em
seus estagios iniciais € essencial para uma abordagem terapéutica preventiva
objetivando o controle de sua progressao aos estagios terminais.

Entre os grupos populacionais mais suscetiveis a DRC é possivel destacar os
idosos, pelo curso natural do envelhecimento e com histérico familiar de doencga renal,
além de pessoas com HAS, DM, Doengas Cardiovasculares e individuos em uso
constante de medicagdes nefrotoxicas como anti-inflamatérios nado esteroidais
(BASTOS, BREGMAM, & KIRSZTAJN, 2010; PROENCA et al., 2020).
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Essa doenca tem sido apontada como um dos principais problemas de saude
publica, ndo s6 em nagdes em desenvolvimento, mas em todo o mundo. Seu impacto
sobre o risco cardiovascular afeta diretamente a carga global de morbidade e
mortalidade em todo o mundo. Estima-se que uma em cada dez pessoas seja
acometida pela doenca perfazendo um total de aproximadamente 843,6 milhdes de
doentes no ano de 2017. Destaca-se ainda a escalada da DRC no ranking de causas
de Obitos, onde em numeros de 1990 se encontrava na décima nona posi¢ao,
atingindo a décima segunda em 2017 e estimativas apontam ainda alcangar a quinta
posicdo no ano de 2040 (Figura 5). O aumento global dessa doenga é impulsionado
principalmente pelo aumento da prevaléncia de DM, HAS, obesidade e
envelhecimento. (KOVESDY, 2022).

Figura 5 — Estimativa global da DRC.
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Fonte: Figura adaptada de Kovesdy (2022).

Kovesdy (2022) destaca ainda que estudo realizado pela Global Burden of
Disease alerta para o fato de que, mesmo nos ultimos anos, a mortalidade de
pacientes nos estagios finais da DRC tenha diminuido, a doenga ainda assim se
destaca como uma das principais causas de mortalidade no mundo, inclusive entre
paises de alta renda (Figura 6), justificando assim a emergente necessidade de
identificacdo, monitoramento e tratamento, bem como a implementagao de medidas

preventivas e terapéuticas de forma sistematica em todo o mundo.
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Figura 6 - Regides e paises onde a doenga renal crénica esta entre as 10 principais
causas de anos de vida perdidos em 2013. Com base nos dados do Global Burden
of Disease Study 2013.
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Fonte: Figura adaptada de Kovesdy (2022).

A prevaléncia global da doencga é de 13,4% (11,7-15,1%) e os pacientes com
DRCet que necessitam de terapia renal substitutiva sdo estimados entre 4.902 e 7.083
milhdes (LV e ZHANG, 2019). Estima-se que a prevaléncia de DRC seja da ordem de
0,1% na populacao dos paises de média e alta renda, enquanto esse percentual atinja
algo em torno de 0,2% nos paises de baixa renda.

Destaca-se ainda a proporcao de pessoas com DRC nos estagios finais, pois
essas nao recebem de fato o tratamento adequado (dialise ou transplante). Estima-se
que isso ocorra com 96% das pessoas que residem em paises de baixa renda e com
90% das que vivem em paises de renda média-baixa, enquanto em paises de renda
média-alta e alta esse percentual seja da ordem de 70% e 40% respectivamente,
alertando assim para necessidade de maior atengdo as altas taxas de morbidade
associadas a DRC nos estagios finais nos paises subdesenvolvidos e ou emergentes
(BELLO et al., 2021).

No Brasil, segundo dados da Sociedade Brasileira de Nefrologia (SBN), a
prevaléncia é da ordem de 7,2% entre os individuos acima de 30 anos de idade e de
28% a 46% entre idosos. Estima-se ainda que mais de 10 milhdes de brasileiros

tenham DRC e dentre esses, aproximadamente 150 mil estejam em dialise (SBN,



2022). Esses dados, endossam a necessidade de um olhar clinico voltado a
prevengao da doenga, principalmente em seus estagios iniciais, tendo em vista que,
no Brasil sua prevaléncia é de 8,9%, sendo que desses, 91% estdo concentrados nas
categorias G1 e G2 (BARRETO et al., 2016).

Devido a sua eficiéncia, a forma atualmente mais adotada para avaliar a funcao
renal e seu progndstico (Figura 7) é a estimativa da taxa de filtragdo glomerular (TFG)
a partir da qual € possivel diagnosticar ndo s6 a lesao renal, mas a sua evolugao a
partir de sua diminuicdo. Fatores como idade, sexo e composi¢ao corporal podem
também influenciar no funcionamento renal. Quando a TFG atinge valores inferiores
a 15 mL/min/1,73m? de superficie corpérea, caracteriza-se o que é denominado como
faléncia funcional renal (BASTOS, BREGMAN, KIRSZTAJN, 2010).

Figura 7 — Progndstico da DRC.
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Fonte: Adaptado de Clinical Practice Guideline for the Evaluation and a Management of
Chronic Kidney Disease (2022).

CATEGORIAS DE TFG (ml/min/1,73m2).
Descricdo e alcance

E importante destacar que, segundo orientacéo do Kidney Disease Improving
Global Outcomes (KDIGO), a TFG deve ser estimada por equagdes envolvendo a

creatinina sérica, sendo a mais indicada por ser a mais precisa a Chronic Kidney
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Disease Epidemiology Collaboration (CKD- EPI), principalmente quando a TFG for
>60 mL/min (PALEVSKY et al.; 2013).

2.4 OBESIDADE SARCOPENICA E DRC

Em busca realizada no PUBMED no dia 01 de fevereiro de 2022 utilizando para
tal os descritores Mesh: ((chronic renal failure) AND (obesity) AND (sarcopenia)) foram
encontrados 29 estudos, realizando a busca substituindo os termos “obesity” e
“sarcopenia”) pelo termo livre “sarcopenia obesity”, (chronic renal failure) AND
(sarcopenia obesity), foi possivel observar também a ocorréncia de 29 estudos e
dentre as observagoes, constatou-se que 21 artigos coincidiram entre as buscas. Apds
analise preliminar e exclusao das duplicatas e de estudos que n&o preenchiam os
critérios do escopo da presente revisdo, foram analisados 26 estudos para a escrita
do presente trabalho.

Os critérios de inclusdo visavam a identificacdo dos termos sarcopenia ou OS
ou classificacdo da sarcopenia ou ainda elementos destinados a classificacdo da
sarcopenia no resumo do estudo. O texto deveria estar redigido em inglés, italiano,
francés, espanhol ou portugués. Foram excluidos os estudos que ndo apresentavam
resumo, que fugiam ao escopo da revisao, estudos experimentais, ou redigidos em
idiomas diferentes dos apresentados nos critérios de inclusio.

Em nossas buscas evidenciou-se que sarcopenia € apresentado como um
descritor Mesh no Medline, contudo OS ainda ndo € um termo indexado, portanto em
nossa busca para construcao desta revisao fez-se necessario a utilizacao dele apenas
como termo livre. Outra constatagao importante é que a tematica OS é recente e pode
ser observada na literatura em artigos relevantes a partir do ano 2007, no qual os
pesquisadores observaram a associacdo da OS a inflamagcdo e ao aumento da
mortalidade em pacientes com DRC (HONDA ET AL, 2007).

Em relacdo a origem das pesquisas encontradas na busca realizada fica claro
que a maioria dos estudos foram realizados nos Estados Unidos (STREJA, 2011;
SHULTZ, 2012; SHARMA, 2014; JOHANSEN, 2015; SIOKOWISKI, 2019;
HANNA,2020; RYMARZ, 2020 e TANTISSATTAMO, 2021), no entanto, observamos
ainda a ocorréncia de relevante participagao asiatica na constru¢ao de estudos sobre
a tematica (KATO,2011; HYUN,2016; FUKUDA, 2020; JHEE,2020; HONG, 2020 e

LEE, 2021). No que diz respeito a participagdo brasileira na construgdo de
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conhecimentos sobre a tematica foi possivel constatar até entdo a existéncia de
apenas trés estudos (FERNANDES, 2019; BARRETO, 2019 e BELLATRONTE,
2020).

Sobre o desenho utilizado para construgdo dos estudos encontrados na
presente busca, destaca-se o fato de que o principal utilizado foi o transversal
(KATO,2011; SHUTZ, 2012; SHARMA, 2014; HYUN, 2016; SAITOH, 2017; DIERKES,
2018; GUIDA, 2019 E BARRETO, 2019), contando ainda com apenas cinco estudos
de coorte (HONDA,2007; STREJA,2011; PARTHASSARATHY, 2019; ZIOLKOWSK,
2019 e JHEE, 2020).

No que diz respeito aos objetivos propostos nos estudos encontrados pbéde se
observar grande variabilidade, sendo maior prevaléncia de estudos com objetivo de
observar a alteragéo da composigéo corporal (SCHUTZ, 2012; HYUN, 2016; SAITOH,
2017; DIERKES, 2019; GUIDA, 2019; BARRETO, 2019; BELLAFRONTE, 2020;
FUKUDA, 2020 e RYMARZ, 2020).

Vale ainda ressaltar os estudos que apresentavam como objetivo relacionar a
composi¢cao corporal com possiveis desfechos (HONDA, 2007; STREJA, 2011;
PARTHASARATHY, 2019; ZIOLKOWSKI, 2019 e JHEE, 2020).

Outro dado importante &€ sobre a grande heterogeneidade ocorrida nos
tamanhos de amostras observados, sendo possivel observar a realizacdo de
pesquisas com grandes bases populacionais como os realizados por grupos coreanos
(HYUN,2016; HONG, 2020; JHEE, 2020 e LEE, 2021). Destaca-se ainda como estudo
realizado com a utilizacdo de outra grande base populacional, um estudo americano
com dados de 14.850 pacientes integrantes do estudo NHANES (ZIOLKOWSK, 2019),
contudo observamos ainda, estudos realizados com amostras compostas por menos
de 100 pacientes (GUIDA,2019 e FERNANDES, 2019).

Outra caracteristica observada diz respeito a populagao avaliada em cada um
dos estudos, sendo que apenas 11 estudos abordam pacientes com DRC pré- dialitica
(SHARMA, 2014; HYUN, 2016; DIERKES, 2018; FERNANDES, 2019; ZIOLKOWSKI,
2019; BELLAFRONTE, 2020; FUKUDA, 2020; HONG, 2020; JHEE, 2020; RYMARZ,
2020 e LEE, 2021). Constata-se ainda a existéncia de cinco estudos abordando
pacientes em HD (HONDA, 2007; STREJA, 2011; KATO, 2011; DIERKES, 2018 e
BELLAFRONTE, 2020), trés estudos realizados com pacientes em dialise peritoneal
(DP) (SAITOH, 2017; GUIDA, 2019 e PARTHASARATHY, 2019) e em pacientes
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submetidos a transplante renal foram encontrados quatro estudos (SHUTZ, 2012;
DIERKES, 2018; BARRETO, 2019 e BELLAFRONTE, 2020).

Destaca-se ainda né&o existir consenso sobre os instrumentos e ou protocolos
a serem utilizados para a avaliagdo da OS entre os estudos. Assim sendo, além de
por vezes ocorrer a sugestdo de pesquisas que determinem de fato uma ferramenta
de rastreio eficiente, incentivam também uma necessaria reflexdo sobre a utilizacéo
do IMC como forma de avaliar a composigcao corporal e sua fragilidade para tal, por
considerar para o calculo apenas o peso e a altura do individuo avaliado
(PANZETTA,2010; JOHANSEN, 2015; TANTISSATTAMO, 2021; GUNGOR, 2021).

Os principais apontamentos dos estudos que compdem essa revisdo dizem
respeito ao fato de que a prevaléncia de OS em pacientes com DRC depende do
instrumento  avaliativo  (HONDA,2007; SHARMA,2014; SAITOH, 2017;
BARRETO,2019; BELLAFRONTE, 2020; RYMARZ, 2020; TANTISSATTAMO,2021).

Foi ainda possivel observar haver relacdo da OS com a diminuicdo da TFG
(HYUN, 2016; FUKUDA, 2020; HONG, 2020 e JHEE, 2020). Outro importante achado
foi a associacdo da OS com a mortalidade (HONDA, 2007; JOHANSEN, 2015;
PARTHASARATHY, 2019; ZIOLKOWSK, 2019).

Em recente revisao realizada por Tantisattamo et al. (2021). visando tratar de
apontamentos sobre novos achados relacionados a OS e a pacientes com DRC, os
autores afirmam ainda nao existir um consenso sobre o diagndstico e ou tratamento
dessa condigao, no entanto destacam na populagao estudada o aumento da massa

gorda visceral e a redugédo da massa muscular inerentes da senescéncia (Figura 8).
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FIGURA 8- Curso natural de perda de massa muscular e ganho de massa gorda

visceral, que sao decorrentes do processo de envelhecimento.
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Fonte: Figura adaptada de Tantisattamo et al. (2021).

Em recente revisao, Gungor et al. (2021) chamam atencao para as possiveis
alteragdes hormonais decorrentes do acometimento concomitante da sarcopenia e da
DRC. Alertam para o fato da sarcopenia ser multifatorial e independente da reducéo
do peso corporal e ou caquexia (OS), além de ser facilitada por desequilibrios
hormonais comuns nessa populagdo. Destacam ainda que mesmo 0 mecanismo
fisiopatoldégico da sarcopenia ndo estando ainda bem claro, é possivel afirmar
associagdo com a reducdo de hormoénios anabdlicos (testosterona, estrogénio,
horménio do crescimento e IGF-1). Destacam também aumento da atividade
apoptoética das miofibrilas e do estresse oxidativo provocados pelo acumulo de
citocinas proé-inflamatérias (TNF-a, IL-6 e radicais livres). Além disso, associam
fraqueza muscular a baixos niveis de angiotensina-Il circulante e diminuicéo de IGF-
1 e resisténcia insulinica a sarcopenia. Alteracdes da funcionalidade mitocondrial e a
diminuicdo do numero de neurénios motores também foram associadas a inflamagao
crénica e a sarcopenia.

Pesquisadores que visavam determinar o impacto clinico da OS, realizaram
estudo de coorte retrospectivo com 824 pacientes em DP que foram inicialmente
avaliados por bioimpedancia. Ao final, constataram que o indice de massa magra foi
preditor independente de mortalidade apds a exclusido de fatores confundidores, e o

indice de gordura corporal também pdde ser considerado preditor de mortalidade na
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populacéo objeto de estudo quando confundidores foram excluidos. Ao final do
estudo, os autores concluiram que as alteragdes da composicao corporal sdo comuns
na populacdo composta por pacientes com DRC em DP o que faz com exista a
necessidade de maiores cuidados em seu manejo clinico (PARTHASARATHY et al.;
2019).

Ciudin et al. (2020) alertam para o fato de que mesmo havendo associagao da
OS com maior incapacidade e mortalidade, poucos estudos foram realizados
buscando elucidar o papel da sarcopenia na evolugao das comorbidades associadas
a obesidade em adultos. Destacam ainda o fundamental papel de hormodnios
anabdlicos e mediadores inflamatérios na patogénese (Figura 9). Também alertam
para a necessidade do estabelecimento de um consenso de fato norteador para
diagnostico e que seja oferecida uma abordagem interdisciplinar pautada

principalmente em recomendacdes dietéticas e prescrigcao de exercicios.

Figura 9 - Etiopatogénese da obesidade sarcopéncia.

Musculo

Fonte: Figura adaptada de: Ciudin et al. (2020).



39

Vale ainda destacar os trés estudos brasileiros encontrados durante a
construgdo deste material. Em recente estudo transversal realizado com individuos
adultos com DRC em diferentes estagios com o objetivo de avaliar a capacidade
diagndstica de medidas a beira do leito da massa muscular e do tecido adiposo, além
de propor pontos de corte para diagnostico de sarcopenia, obesidade e OS. A
ferramenta utilizada para mensurar sarcopenia foi o consenso EWGSOP, sendo
avaliada com auxilio da DEXA, bioimpedancia elétrica (BIA) e medidas
antropomeétricas e de forga. Ao final, os autores concluem que de forma geral o estado
nutricional dos pacientes com DRC esta comprometido e tende a piorar com o passar
do tempo, o que favorece um pior progndstico clinico. Quanto as ferramentas
comparadas para avaliacdo da obesidade, sarcopenia e OS nos 265 pacientes adultos
do estudo, destacam que foram encontrados nesse estudo pontos de corte diferentes
dos ja apresentados para a populagao geral e que a medida de beira de leito testada
(BIA e as medidas antropométricas), apresenta excelente desempenho para
diagnostico de todas as condi¢gdes avaliadas. Destacam ainda ser importante a
realizacao frequente da avaliacdo da composi¢ao corporal e de capacitagdo de equipe
multiprofissional para essa demanda (BELLAFRONTE et al.; 2020).

Em estudo brasileiro transversal realizado com 73 pacientes visando avaliar a
frequéncia de apneia obstrutiva do sono (AOS) e possiveis associagbes com
obesidade total, visceral (estimadas com a utilizacdo de DEXA e IMC) e sarcopenia
(utilizando o consenso EWGOSOP) em pacientes com DRC, os resultados
encontrados apontam para aumento da prevaléncia de AOS entre individuos com
maior adiposidade total quanto visceral. Ao incluir o IMC no modelo de regresséo, a
associagao de AOS com sarcopenia foi atenuada (FERNANDES et al.; 2019).

O terceiro estudo brasileiro encontrado na busca, Barreto et al. (2019),
objetivou avaliar a prevaléncia de sarcopenia utilizando diferentes protocolos
(EWGSOP, EWGOSORP Il e FNIH) e analisar sua relagédo com adiposidade corporal
em 187 adultos transplantados. Ao final do estudo péde-se observar que a prevaléncia
de sarcopenia foi de 7% no FNIH, 11% no EWGSORP Il e de 17% NO EWGSOP. A
prevaléncia de baixa massa muscular variou entre 19 e 28% e de forga muscular foi
de 18% a 46%. No que diz respeito ao baixo desempenho fisico a prevaléncia foi
semelhante entre os critérios (10%) (Figura 10). Ao realizar analise de concordancia
entre as diretrizes utilizadas para diagndstico da sarcopenia, destacam o fato de haver

baixa concordancia dos modelos europeus com o proposto pelo FNHI e atribuem esse
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achado a diferenga no parametro utilizado para avaliar baixa massa muscular, o que
ao final, impactou diretamente também na avaliagdo da OS. Ao final os autores
sugerem que na populagédo estudada o paciente nao classificado como baixo peso
segundo o IMC, houve uma variagao de prevaléncia de sarcopenia de acordo com o
critério utilizado. Baixa massa e fungdo muscular e baixo desempenho fisico sdo
comuns afetando até respectivamente 28%, 46% e 10% da amostra e a associagao
da gordura corporal com a sarcopenia, vai depender diretamente do protocolo
escolhido para avaliagao da massa muscular, sendo o protocolo FNIH eficiente para

diagndstico da adiposidade em individuos sarcopénicos.

Figura 10 - Prevaléncia de sarcopenia, baixa massa muscular, baixa forga muscular
e baixo desempenho fisico segundo European Working Group on Sarcopenia in
Older People (EWGSOP), European Working Group on Sarcopenia in Older People
versao revisada em 2018 (EWGSOP2) e Foundation of the Critérios do National
Institutes of Health (FNIH) em receptores de transplante renal.
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Fonte: Barreto et al. (2019).



41

3 JUSTIFICATIVA

O presente estudo justificou-se pela necessidade de melhor compreensao dos
potenciais desfechos desfavoraveis a populacdo com DRC, oriundos do
acometimento comum e concomitante da perda de massa muscular e aumento da

obesidade.
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4 OBJETIVO

Avaliar o impacto da obesidade sarcopénica na doenga renal crénica pré-

dialitica nos desfechos 6bito e terapia dialitica.
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5 PACIENTES E METODOS

O presente estudo tem por caracteristica tratar-se de um trabalho de coorte-
prospectiva, em que foram incluidos os pacientes previamente analisados no estudo
transversal intitulado “AVALIACAO DE SARCOPENIA EM PACIENTES COM
DOENCA RENAL CRONICA PRE-DIALITICA”.

5.1 PARTICIPANTES

To - tratou-se de uma avaliagio inicial dos pacientes de amostra constituida por
conveniéncia, que avaliou 100 pacientes do ambulatério de DRC do Centro HIPERDIA
Minas, da Fundacdo do Instituto Mineiro de Estudos e Pesquisa em Nefrologia
(IMEPEN), instituicdo especializada em cuidados secundarios no tratamento de
pacientes com HAS e doenga cardiovascular de alto risco, DM tipos 1 e 2, de dificil

controle metabdlico, e pacientes com DRC pré-dialitica.

5.2 VARIAVEIS E PROTOCOLO DO ESTUDO

O presente estudo foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa
da Universidade Federal de Juiz de Fora (ANEXO A). O termo de consentimento livre
e esclarecido foi apresentado a todos os participantes do estudo antes da coleta de
dados e os individuos que concordaram foram incluidos na amostra (APENDICE A).
Os dados iniciais foram coletados no periodo de setembro de 2014 a margo de 2016.

Foram incluidos no estudo pacientes de ambos os sexos, com diagnostico
prévio de DRC em tratamento conservador. Como critérios de exclusdo foram
observados: pacientes com dificuldades para realizacdo dos testes propostos para
avaliacao da forca e fungao muscular, como por exemplo, neuropatia grave, doenga
hepatica, sequela de acidente vascular cerebral, artrite, artrose, amputacdes, doenca
pulmonar obstrutiva crénica grave, doenca de Parkinson, cancer e HIV/AIDS.

A definicdo e classificagcdo da DRC foi realizada considerando os critérios
estabelecidos no KDIGO (2002) e a taxa de filtragdo glomerular estimada (TFGe) foi
determinada utilizando a equacado CKD-EPI (LEVEY et al., 2009). Por se tratar de uma

amostra de tamanho reduzido, as comparacoes estatisticas foram realizadas de forma
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dicotomizada, entre individuos que apresentaram TFGe = 45mL/ min/1,73 m?
(estagios 2 e 3A) e aqueles com < 45 mL/min /1.73m? (estagios 3B, 4 e 5).

A HAS foi definida como uma presséo arterial (PA) sistélica igual ou superior a
140 mmHg e uma PA diastdlica igual ou maior que 90 mmHg ou ainda considerando
a utilizacdo de medicamentos anti-hipertensivos (MALACHIAS et al., 2016). Ja o DM
foi definido pela constatagdo de uma glicemia de jejum maior ou igual a 126 mg/dL ou
0 uso de farmacos antidiabéticos orais e/ou insulina (MILECH et al., 2016). Tendo em
vista que evidéncias apontam para relagcao entre sarcopenia e albuminuria, valores >
30mg/g sao considerados anormais (HAN et al.; 2016).

Na primeira visita ao ambulatério, os participantes do estudo foram submetidos
a um questionario estruturado pelos pesquisadores que tinha por objetivo a obtengao
das caracteristicas sociodemograficas da populagédo (APENDICE B) e ainda mensurar
as atividades de vida diaria (AVDs) tendo por base a escala de Lawton (ANEXO B)
(LAWTON e BRODY, 1969).

A avaliagdo da capacidade funcional dos individuos incluidos no estudo
também foi realizada, sendo utilizado para tal o dominio especifico para essa
finalidade apresentado do questionario SF- 36 (CICONELLI, FERRAZ E SANTOS,
1998) (ANEXO C) e o nivel de atividade fisica avaliado pelo questionario de Minnesota
(LUSTOSA et al, 2011) (ANEXO D). O exame fisico incluiu medidas da PA, da
circunferéncia abdominal, além de peso em kg e altura em centimetros para posterior
calculo do IMC.

Na segunda visita, os pacientes foram submetidos a coleta de amostras de
sangue e urina para a realizagdo de exames laboratoriais, e também a exame da
composic¢ao corporal utilizando para tal DEXA de corpo inteiro, bem como US e TC do
musculo reto femoral.

As amostras de sangue foram coletadas apds 12 horas de jejum para avaliagao
de hemograma, albumina, glicose, colesterol total e fragbes, triglicerideos, 25-
hidroxivitamina D, paratorménio, calcio, fésforo e creatinina. Os niveis de PCRus e IL-
6 foram utilizados para avaliar a inflamacgéao. IL-4 foi usada como um marcador anti-
inflamatorio. Os niveis de PCRus foram medidos usando imunoturbidimetria e os
niveis de IL-4 e IL-6 foram medidos usando o Ensaio de Imunoabsorgéo Ligado a
Enzima (ELISA).

A relagdo proteina-creatinina na urina foi determinada a partir de uma unica

amostra de urina por paciente. Para a avaliagcdo da composicao corporal, os pacientes



45

foram submetidos a densitometria éssea de corpo inteiro pela da DEXA, em aparelho
GE Lunar Prodigy Primo. O exame foi realizado pela manha, apos desjejum leve, para
evitar a influéncia da dieta e/ou da retencao hidrica no calculo da massa muscular.

O indice de massa magra apendicular (IMMA) foi utilizado para determinar a
baixa massa muscular, seguindo os critérios estabelecidos por Baumgartner e
colaboradores (1998) e preconizados pelo EWGSOP usando a seguinte férmula:
massa magra apendicular (MMA)/altura? (CRUZ-JENTOFT et al., 2010). Baixa massa
muscular foi definida quando os valores do IMMA foram inferiores a 7,26 kg/m? para
homens e inferiores a 5,45 kg/m? para mulheres. Na definigcdo de sarcopenia proposta
pela FNIH, a MMA foi dividida pelo IMC. De acordo com esse critério, a baixa massa
muscular foi definida quando os valores do IMMA foram inferiores a 0,789 para
homens e 0,512 para mulheres (MCLEAN; KIEL, 2015).

Em estudo realizado na populacdo idosa brasileira, foram avaliados 562
participantes do estudo Fibra (Fragilidade em Idosos Brasileiros) e os pontos de corte
para MMA foram <6.47kg/m? para mulheres e <8.76kg/m? para homens (VIANA et al.,
2018).

A forga de preensao palmar (hand grip) foi mensurada para avaliar a forca
muscular e o ponto de corte foi <30kgf para homens e <20kgf para mulheres, de
acordo com os critérios do EWGSOP, para tal foi utilizado um dinamémetro Jamar
hidraulico. Os critérios do FNIH usam um ponto de corte <26kgf para homens e <16kgf
para mulheres. Dados do estudo “Determinacéao de valores de referéncia para a forga
de preensao palmar e forca muscular respiratéria em adultos saudaveis”, realizado
em populagao brasileira, apontam como determinantes para a baixa for¢a de preensao
palmar os valores 32kgf e 24kgf para homens e mulheres respectivamente (CHAGAS,
2018).

O desempenho muscular foi avaliado pelo calculo da velocidade de caminhada
em uma distancia de 3 metros, e uma velocidade inferior a 0,8 m/s indicou baixo
desempenho.

Os pontos de corte para baixa massa muscular, forca muscular e performance,

de acordo com cada um dos critérios, sdo detalhados na Tabela 4.



46

Tabela 4 - Critérios do FNHI e EWGSOP para diagnostico de sarcopenia.
Ponto de corte

Critério Medida Homens Mulheres
FNHI
Massa Muscular MMA dividida pelo IMC <0,789 <0,512
Forga muscular Hand grip <26kg <16 kg
Velocidade de
Performance muscular caminhada <0,8m/s <0,8m/s
EWGSOP
<5,45
Massa muscular MMA dividida pelo A2 < 7,26 Kg/m? Kg/m?
Forgca muscular Hand grip <30 <20Kg
Velocidade de
Performance Muscular caminhada <0,8m/s <0,8m/s

FNIH: Fundacao do Instituto Nacional de Saude; EWGSOP: Grupo Europeu de Estudos
em Sarcopenia em Idosos; MMA: massa magra apendicular; IMC: indice de massa
corporal; A2: altura ao quadrado.

A avaliagao da obesidade foi realizada utilizando para tal os critérios baseados
no IMC, de acordo com a classificagcdo da OMS (WHO, 2000), ja o IMG (massa gorda
/ altura?) (KELLY et al., 2009) e o peso de gordura corporal total (PGCT) de acordo
com o anteriormente preconizado por Sharma, Hawkins e Abramowitz (2014) que
estabeleceram pontos de corte para a obesidade especificos em pacientes com DRC
pré-dialitica. O valor de IMC > 25 Kg/m? foi utilizado como ponto de corte, assim como
o IMG > 6 para homens e > 9 para mulheres.

Os participantes foram classificados como vivendo com obesidade pela DEXA
se o0 PGCT fosse superior a 29,6% para homens e 42,1% para mulheres (SHARMA,;
HAWKINS; ABRAMOWITZ, 2014).

Para a avaliagdo da OS foram utilizados os critérios de sarcopenia do FNIH e
os trés critérios de definicido de obesidade mencionados acima. Baseado nesses
dados, e para fins de comparacgao, os pacientes foram entao classificados como nao
sarcopénicos e n&o obesos (eutroficos), obesos, sarcopénicos e obesos

sarcopénicos.

5.3 DESFECHOS

T1 — Ocorrido no ano de 2022. Tratou-se da identificacdo e posterior analise
dos desfechos dos pacientes estudados no momento To (ocorrido entre os anos de

2014 e 2016) a saber: 6bito, encaminhamento a dialise ou o transplante renal, a partir
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da busca ativa por contato direto por ligagdo telefénica realizada pelo proprio
pesquisador e ou por um aluno de iniciagao cientifica (ambos previamente treinados
por uma junta de psicologos e assistentes sociais para a realizagdo da melhor
abordagem) ou carta (APENDICE C) (essa também construida com o auxilio de uma
junta de psicologos experientes na abordagem a pacientes e ou familiares dos
mesmos), analise de prontuarios e em ultima instdncia se necessario consulta ao
Cadastro Nacional de Falecidos do Brasil (CFN, 2022).(Figura 11)

A viabilidade da coleta das informacdes de desfecho também foi consentida
pelo Comité de Etica do HU — UFJF, pelo parecer de nimero 4.822.670. Emitido no
dia 02 de julho de 2021 (ANEXO E).

Figura 11 — Linha do tempo representativa das etapas da pesquisa.

2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021

Avaliagdo inicial Andlise de desfechos

Coleta dos dados:
* Sociodemograficos
* Clinicos
* Laboratoriais
* Avaliagdo da
composigao
corporal

e Acompanhamento

* Encaminhamento
para TRS

* Transplante Renal

« Obito

Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

5.3.1 Caracterizagcao da Obesidade Sarcopénica

A investigagdo da OS considera a redugdo da massa muscular
concomitantemente ao aumento da massa gorda, Essa investigacao foi realizada a
partir da base de dados do estudo prévio utilizando para tal os dados referentes a
obesidade avaliados segundo os critérios e classificagdo da OMS (2000), do indice de
massa gorda (KELLY, 2009) e do percentual de gordura corporal total de acordo com
0 preconizado por Sharma e colaboradores (2014), que estabeleceram pontos de
corte para obesidade em pacientes com DRC pré-dialitica. A avaliacdo da obesidade

sarcopénica foi realizada utilizando os critérios de sarcopenia da Fundation for the
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National Institutes of Health (FNIH), que considera a massa muscular apendicular
dividida pelo IMC. Segundo esse critério, baixa massa muscular foi definida quando
os valores do IMMA foram inferiores a 0,789 para homens e 0,512 para mulheres
(MCLEAM E KIEL, 2015).

5.4 ANALISE ESTATISTICA

Inicialmente realizamos uma analise descritiva dos dados utilizando
frequéncias, média, desvio padrdo ou mediana para caracterizar a amostra. A seguir
comparamos pacientes com OS versus nao obesos sarcopénicos com relacdo a
variaveis sociodemograficas, clinicas, laboratoriais e de desfecho utilizando teste do
qui quadrado, teste T de Student, teste de Mann Whitney ou ANOVA conforme a
caracteristica da variavel, se categoérica, normal (teste de normalidade de Kolmogorov
Smirnov), ordinal ou numérica continua. Realizamos ainda analise de correlagcédo de
Pearson entre as variaveis associadas a avaliacdo da composi¢cao corporal: IMC,
massa gorda, massa magra e medida de for¢a de preenséo palmar (hand grip). Ao
final, para avaliar os desfechos, tanto 6bito quanto a realizacdo de terapia renal
substitutiva, utilizamos o modelo de regressao de Cox, ajustando para confundidores
(idade, sexo, TFG, IMC, massa gorda, massa magra, hand grip e presenca de
diabetes mellitus). Para o tratamento estatistico utilizamos o SPSS 25.0, considerando

o valor de p <0,05.
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Na tabela 5, observamos as caracteristicas sociodemograficas e clinicas:

média de idade de 73,59 anos, predominancia de individuos do sexo feminino (59%),

pardos (46%), a maioria com nivel de escolaridade ensino fundamental incompleto

(57%), e casados (46%).

A categoria da DRC mais prevalente foi a composta por individuos no estagio

3b (35%), seguida da composta por individuos no estagio 4 (36%). A média da TFG

foi 35,96 (+716,01) e a amostra era composta por 23% de individuos autodeclarados

etilistas e 5% tabagistas.

A prevaléncia de obesidade observada na amostra foi de 36%.

Tabela 5 - Caracteristicas sociodemograficas (n=100).

Média (DP)
ou n (%)

|dade (anos) 73,59 (9,22)
Sexo

Masculino 41 (41)

Feminino 59 (51)
Cor

Branco 29 (29)

Preto 25 (25)

Pardo 46 (46)
Escolaridade

Analfabeto 25 (25)

Ensino Fundamental Incompleto 57 (57)

Ensino Fundamental Completo 5(5)

Ensino Médio Incompleto 2(2)

Ensino Médio Completo 8 (8)

Ensino Superior Incompleto 1(1)

Ensino Superior Completo 1(1)
Estado Civil

Casado 46 (46)

Solteiro 6 (6)

Divorciado 7(7)

Viavo 41 (41)
DRC (estagio)

1 1(1)

2 6 (6)

3a 13 (13)
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3b 35 (35)

4 36 (36)

5 9 (9)
Etilismo

Sim 23 (23)

Nao 77 (77)
Tabagismo

Sim 5 (5)

Nao 49 (49)

Ex Tabagista 46 (46)
Sarcopenia (FNIH)

Sim 28 (28)

Nao 72 (72)
Obesidade

Sim 36 (36)

Nao 64 (64)
Obesidade Sarcopénica (FNHI)

Sim 16 (16)

Nao 84 (84)
Obesidade Sarcopénica (EWGSOP)

Sim 0 (0)

Nao 100 (100)
Desfecho

Acompanhamento 50 (50)

Encaminhado p/ Dialise 11 (11)

Obito 39 (39)

Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

Com relagdo a outras comorbidades (tabela 6) ressaltamos que 100% eram
hipertensos, com média de pressao arterial sistélica de 152,00 (+25,74) mmHg e
diastolica de 87,20 (+13,49) mmHg.

Com relagdo a composicdo corporal, a amostra apresenta média de 28,75
(+5,54) kg/h?, apresenta inda 41,85 (+8,68) Kg de massa magra corporal total e 36,5
(9,145) Kg de gordura corporal total.

Ainda na tabela 6, é possivel observar que os pacientes que compdem a
amostra apresentam em média 116,54 (+45,69) mm/dL de glicose e no que diz
respeito a marcadores inflamatoérios é possivel observar as seguintes médias: PCR:
8,03 (£1,20) mg/dL, IL-4: 1308,25 (£561,92) pg/ml, IL-6: 642,49 (+196,01) pg/ml e IL-
17:1398,90 (+636,26) pg/ml.
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Tabela 6 - Caracteristicas clinicas e laboratoriais

Média (DP)

Tempo de Acompanhamento (meses)
Taxa de Filtragao Glomerular (mL/min/1,73m?)

Tabagismo (anos)

Presséao Arterial Sistélica (mmHg)
Presséao Arterial Diastolica (mmHg)
indice de massa Corporal (Kg/h?)
Percentual de Gordura (%)
Gordura Corporal Total (Kg)
Massa Magra Corporal Total (Kg)

Creatinina (mg/dL)
UP/UC (mg/mgq)
Colesterol Total (mg/dL)
HDL (mg/dL)

LDL (mg/dL)

VLDL (mg/dL)
Triglicérides (mg/dL)
Glicose (mg/dL)
Calcio (mg/dL)
Fosforo (mg/dL)
Albumina (g/dL)
Hemoglobina (g%)
PTH (pg/ml)

VIT D (ng/dL)

PCR (mg/dL)

IL-4 (pg/ml)

IL-6 (pg/ml)

IL-17 (pg/ml)

71,99 (22,16)
35,96 (16,01)
16,35 (20,77)
152,00 (25,74)
87,20 (13,49)

28,75 (5,54)
36,5 (9,145)
25,15 (9,11)
41,85 (8,68)
2,13 (0,96)
1,92 (11,94)
172,56 (41,50)
42,16 (10,45)
98,83 (35,12)
31,45 (18,72)
145,53 (70,12)
116,54 (45,69)
9,01 (0,64)
3,93 (1,07)
4,01 (0,32)
37,99 (5,12)

202,56 (150,66)

29,46 (10,65)
8,03 (1,20)

1308,25 (561,92)

642,49 (196,01)

1398,90 (636,26)

Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

6.2 COMPARAGCAO ENTRE GRUPOS: OBESIDADE SARCOPENCIA E NAO

SARCOPENICA

Comparando as variaveis com os pacientes categorizados em com OS versus

obesidade ndo sarcopénica, observamos que apenas a variavel “Estado Civil”

apresentou diferenga estatisticamente significante (p=0,022). Vale ainda ressaltar que

100% da amostra foi composta por individuos hipertensos (tabela 7).



Tabela 7 - Andlise da relagao das variaveis sociodemograficas e obesidade

sarcopénica.

Obesidade Sarcopénica

Sim Nao
n % n % p-value

Sexo

Masculino 6,00 14,60 35,00 85,40 0756

Feminino 10,00 16,90 49,00 83,10 ’
Etnia

Branco 7,00 43,70 22,00 26,20

Negro 4,00 25,00 21,00 25,00 0,312

Pardo 5,00 31,30 41,00 48,80
Escolaridade

Analfabeto 4,00 25,00 21,00 25,30

Fundamental 1000 62,50 47,00 56,60
Incompleto

Fundamental
Completo 1,00 6,30 4,00 4,80 0,710

Médio Incompleto 1,00 6,30 1,00 1,20

Médio Completo 0,00 0,00 8,00 9,60

Superior Incompleto 0,00 0,00 1,00 1,20

Superior Completo 0,00 0,00 1,00 1,20
Estado Civil

Casado 2,00 12,50 44,00 52,40

Solteiro 2,00 12,50 4,00 4,80 0.022

Viuvo 11,00 68,80 30,00 35,70 ’

Divorciado 1,00 6,30 6,00 7,10
DRC (estagio)

1 0,00 0,00 1,00 1,20

2 2,00 12,50 4,00 4,80

3a 3,00 18,80 10,00 11,90 0.161

3b 7,00 43,80 28,00 33,30 ’

4 3,00 18,80 33,00 39,30

5 1,00 6,30 8,00 9,50
Hipertenséo Arterial
Sistémica

Sim 28,00 28,00 72,00 72,00

Nao 72,00 72,00 28,00 28,00
Diabetes Mellitus

Sim 18,00 64,30 36,00 50,00 0 144

Nao 10,00 35,70 36,00 50,00 ’
Etilismo

Sim 6,00 21,40 17,00 23,60 0521

Nao 22,00 78,60 55,00 76,40 ’
Tabagismo

Sim 1,00 3,60 4,00 5,60

Nao 14,00 50,00 35,00 48,60 0,919

Ex tabagista 13,00 46,40 33,00 45,80

Desfecho

52



Acompanhamento

Encaminhado p/
dialise

Obito

7,00 17,90
1,00 9,10
7,00 17,10

32,00 82,10
10,00 90,90
34,00 82,90
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0,776

Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

Na tabela 8, é possivel observar que dentre as variaveis clinicas e laboratoriais

dos pacientes dicotomizados com OS versus sem obesidade sarcopénica, nenhuma

relacionada a inflamagao, apresentou diferenca estatisticamente significante. A saber:
PCRus (p=0,965), IL-4 (p=0,832), IL-6 (p=0,885) e IL-17 (p=0,486). No que diz respeito
ao perfil metabdlico, é possivel observar diferenga estatistica significante nas variaveis
VLDL (p= 0,043) e Glicose (p= 0,045).

Tabela 8 - Teste T do status da obesidade sarcopénica x variaveis clinicas e

laboratoriais

Obesidade Sarcopénica

Sim N&o
Média (DP) Média (DP) p-value

|dade (anos) 74,04 (9,54) 73,44 (9,17) 0,780
Tabagismo (anos) 17,60 (24,35) 15,93 (19,60) 0,730
rTan)G (mb/min/1,73 33,65 (9,95) 31,55 (78,63) 0,535
Creatinina (mg/dL) 1,81 (0,56) 2,18 (1,01) 0,156
Colesterol Total

(mg/dL) 168,50 (4,69) 173,33 (41,85) 0,672
HDL (mg/dL) 38,23 (10,98) 42,79 (10,28) 0,145
LDL (mg/dL) 85,53 (29,84) 100,96 (35,60) 0,143
VLDL (mg/dL) 40,12 (25,96) 29,79 (16,69) 0,043
Triglicérides (mg/dL) 177,60 (93,55) 139,73 (64,03) 0,054
Calcio (mg/dL) 8,92 (0,64) 9,03 (0,65) 0,545
Fosforo (mg/dL) 3,63 (0,65) 3,99 (1,12) 0,218
Glicose (mg/dL) 137,43 (48,25) 112.55 (44,37) 0,045
PCRus (mg/dL) 7,69 (6,29) 8,06 (20,44) 0,965
Albumina (g/dL) 3,97 (0,29) 4,02 (0,32) 0,579
Hemoglobina (g/dL) 12,57 (1,22) 12,36 (1,84) 0,675
Vit D (ng/ml) 28,67 (8,14) 29,56 (10,96) 0,836
IL-4 (pg/ml) 1347,87 (587,90) 1301,51 (563,69) 0,832
IL-6 (pg/ml) 651,86 (149,09) 640,84 (204,21) 0,885
IL-17 (pg/ml) 1252,32 (633,84) 1423,85 (640,09) 0,486

Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

Ao observarmos os valores dos marcadores inflamatérios na tabela 8, eles nao

apresentam valor estatisticamente significante,

mas vale

ressaltar que ao
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observarmos na figura 12, fica evidente que entre os individuos com OS, existe maior

variabilidade dos marcadores inflamatorios, principalmente acima da mediana.

Figura 12 — Boxplot apresentando os niveis de marcadores inflamatérios 1L17, L4,
IL6 e PCR tendo como parametro os pacientes dicotomizados em acordo com a

presenca ou nao da obesidade sarcopénica.
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Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

6.3 CORRELAGAO ENTRE IMC E VARIAVEIS ASSOCIADAS A COMPOSIGAO
CORPORAL PELA DEXA

Na tabela 9, observamos a correlagéo entre o IMC, GCtt (Kg), MMCtt (Kg) e

FPP (Kg/f); assim como a correlagao entre essas variaveis (figuras 13 a 18).
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Tabela 9 — Correlagao de Pearson entre as variaveis GCtt (Kg), MMCtt (Kg) e FPP

(hand grip, Kg/f)

FPP
GCitt MMCitt
MC (k) (g) "
IMC Correlagéo de Pearson (r) ,900™ 299" 016
p ,000 ,003 ,873
N 100 100 100
GCtt (Kg)  Correlagéo de Pearson (r) ,900™ ,158 -,006
p ,000 , 116 ,949
N 100 100 100
MMCtt (Kg) Correlagdo de Pearson (r) ,299™ ,158 748"
p ,003 ,(116 ,000
N 100 100 100
FPP (Kg/f) Correlagdo de Pearson (r) ,016 -,006 748"
p ,873 ,949 ,000
N 100 100 100

**A correlagao é significativa no nivel 0,01 (2 extremidades).
IMC: indice de massa corporal, GCtt: gordura corporal total, MMCtt: massa magra
corporal total e FPP: for¢ca de preensao palma.
Fonte: Elaborada pelo autor (2023).

Figura 13 — Coeficiente de correlagéo de Pearson entre IMC e GCitt (Kg).
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Figura 14 — Coeficiente de correlagao de Pearson entre IMC e MMCtt (Kg).
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Figura 15 — Coeficiente de correlagéo de Pearson entre IMC e FPP (Kg/f).
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Figura 16 — Coeficiente de correlagao de Pearson entre GCtt (Kg) e MMCtt (KQ).
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Figura 17 — Coeficiente de correlagao de Pearson entre GCtt (Kg) e FPP (kg/f).
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Figura 18 — Coeficiente de correlacdo de Pearson entre MMCtt (Kg) e FPP (kg/f).
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6.4 ANALISE DE DESFECHOS: SOBREVIDA E TERAPIA RENAL SUBSTITUTIVA

Na regressao de Cox, tendo como variavel desfecho o obito e variaveis

dependentes: idade, sexo, TFG e OS, observamos que a ultima, ndo apresentou
resultado estatisticamente significante (IC= 0,418 — 2,210 e p= 0,925). (tabela 10)

Tabela 10 - Modelo final de regressao multivariada de Cox, com risco relativo

e intervalo de confianga de 95% para o desfecho 6bito acrescentando a

variavel OS
HR 1C95% p - value
Idade 1,007 0,971 -1,044 0,701
Sexo 0,943 0,494 - 1,799 0,858
TFG 1,012 0,985 - 1,040 0,386
oS 0,961 0,418 - 2,210 0,925

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianca de 95%, TFG: Taxa de Filtracao

Glomerular e OS: Obesidade Sarcopénica.

Na regressao de Cox, tendo como variavel desfecho o oObito e variaveis

independentes: idade, sexo, TFG e IMC como variavel continua, observamos que
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idade foi fator de risco para maior mortalidade (IC= 1,001 — 1,075, p= 0,044) e IMC foi
fator protetor (IC= 0,847 — 0,973, p= 0,007). (tabela 11)

Tabela 11 - Modelo final de regressao multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianca de 95% para o desfecho 6bito adotando IMC como variavel

continua.
HR 1C95% p - value
ldade 1,037 1,001 - 1,075 0,044
Sexo 0,981 0,511 -1,885 0,954
TFG 1,005 0,997 - 1,013 0,241
IMC 0,908 0,847 - 0,973 0,007

HR: risco relativo, 1C95%: intervalo de confianga de 95%. TFG: Taxa de Filtragéo
Glomerular, IMC: Indice de Massa Corporal.

Com a mesma légica da tabela 11, usamos o IMC como variavel categorica,

tendo como referéncia IMC<18,5 e observamos que quanto menor o IMC maior a

mortalidade (P= 0,003). (tabela 12)

Tabela 12 - Modelo final de regressao multivariada de Cox, com risco relativo

e intervalo de confianga de 95% para 6bito adotando IMC.

HR 1C95% p - value
ldade 1,044 1,006 - 1,084 0,023
Sexo 1,023 0,534 - 1,960 0,946
TFG 1,004 0,996 - 1,012 0,298
IMC <18,5 0,003
IMC 18,5 -24,9 2,842 1,087 - 7,429 0,330
IMC > 25 3,275 1,602 - 6,692 0,001

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianga de 95%. TG: Taxa de Filtragéo
Glomerular, IMC: Indice de Massa Corporal.

Modificando o modelo e utilizando para analise GCtt isoladamente, quanto
maior a GCtt menor o risco de 6bito (IC= 0,899 — 0,972, p= 0,001). (tabela 13)

Tabela 13 - Modelo final de regressao multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianga de 95% para ébito adotando GCtt como variavel continua.

HR 1IC95% p - value
ldade 1,038 1,002 - 1,076 0,040
Sexo 0,862 0,446 - 1,668 0,660
TFG 1,005 0,997 - 1,013 0,210
GCtt 0,935 0,899 - 0,972 0,001

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianca de 95%. TFG: Taxa de Filtragao
Glomerular, GCtt: Gordura Corporal Total.
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Utilizando a massa magra corporal total isoladamente em outro modelo, vemos

que ndo encontramos significancia estatistica (IC= 0,862 — 1,009, p= 0,083). (tabela

14)

Tabela 14 - Modelo final de regressdo multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianca de 95% para 6bito, adotando MMCtt como variavel continua.

HR 1C95% p - value
|dade 1,02 0,981 - 1,061 0,326
Sexo 2,771 0,864 - 8,883 0,086
TFG 1,005 0,997 - 1,013 0,240
MMCtt 0,933 0,862 - 1,009 0,083

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianga de 95%. TFG: taxa de Filtragéo
Glomerular, MMCtt: Massa Magra Corporal Total.

Incorporando a variavel forga de preensao palmar (kg/f), quanto maior a forga
de preensdo palmar menor o risco de 6bito (IC= 0,857 — 0,963, p= 0,001). (tabela 15)

Tabela 15 - Modelo final de regressdo multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianca de 95% para obito adotando FPP como variavel continua.

HR 1C95% p - value
Idade 1,016 0,978 - 1,057 0,412
Sexo 4,017 1,484 - 10,876 0,006
TFG 1,006 0,998 - 1,014 0,171
FPP 0,908 0,857 - 0,963 0,001

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianca de 95%. TFG: Taxa de Filtragao
Glomerular, FPP: Forga de Preensao Palmar.

A despeito de haver colinearidade entre as variaveis que medem a composicao

corporal, colocamos todas em um mesmo modelo tolerando um maximo de iteracoes

de 20 e observamos que apenas a for¢a de preensao palmar avaliada utilizando o

hand grip, permanece associada a mortalidade, com a mesma légica, quanto maior a

FPP, menor a mortalidade. (IC= 0,850 — 0,969, p= 0,004). (tabela 16)

Tabela 16 - Modelo final de regressao multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianga de 95% para ébito adotando todas as variaveis em um unico

modelo.
HR 1IC95% p - value
Idade 1,021 0,981 - 1,062 0,315
Sexo 2,224 0,556 - 8,893 0,258

TFG 1,007 0,998 - 1,016 0,115
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IMC 1,018 0,874 - 1,185 0,820
GCtt 0,928 0,851 - 1,011 0,085
MMCtt 1,018 0,924 - 1,121 0,724
FPP 0,907 0,850 - 0,969 0,004

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianga de 95%.TFG: Taxa de Filtragao
Glomerular, IMC: Indice de Massa Corporal, GCtt: gordura Corporal Total, MMCtt: Massa
Magra Corporal Total, FPP: Forca de Preensao Palmar.

Como o DM apresentou associagdo com mortalidade na analise bivariada,
incorporamos 0 mesmo no modelo abaixo e observamos que a GCtt que apresentou
um p=0,085, deixa de apresentar qualquer relevancia ao colocamos DM no modelo,
porém a for¢ca de preens&do palmar permanece relevante. (IC= 0,850 — 0,968, p=
0,003). (tabela 17)

Tabela 17 — Modelo final de regressao multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianca de 95% para 6bito acrescentando DM.

HR 1C95% p — value
ldade 1,021 0,980 — 1,063 0,323
Sexo 2,373 0,570 - 9,875 0,235
TFG 1,007 0,998 — 1,016 0,122
IMC 0,999 0,849 -1,176 0,992
GCtt 0,933 0,854 — 1,019 0,123
MMCit 1,014 0,918 -1,120 0,782
FPP 0,907 0,850 — 0,968 0,003
DM 0,779 0,367 — 1,651 0,514

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianca de 95%. TFG: Taxa de Filtragao
Glomerular, IMC: Indice de Massa Corporal, GCtt: Gordura Corporal Total, MMCitt:
Massa magra Corporal Total, FPP: For¢ca de Preensao Palmar, DM: Diabetes Mellitus.

Com relacdo ao desfecho TRS, fizemos uma analise de Cox tendo como
desfecho TRS e variaveis independentes (as mesmas utilizadas nos modelos
anteriores). Podemos observar que a variavel OS n&o apresenta significancia
estatistica. (IC= 0,087 — 8,251, p= 0,888). (tabela 18)

Tabela 18 - Modelo final de regressdo multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianca de 95% para TRS acrescentando a variavel OS.

HR IC95% p - value
Idade 0,942 0,862 - 1,029 0,186
Sexo 1,413 0,351 - 5,689 0,626
TFG 0,887 0,808 - 0,974 0,012
oS 0,849 0,087 - 8,251 0,888

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianga de 95%. TRS: Terapia Renal
Substitutiva, OS: Obesidade Sarcopénica, TFG: Taxa de Filtragdo Glomerular.
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Com relacdo ao desfecho TRS, fizemos uma analise de Cox tendo como

desfecho TRS e variaveis independentes (as mesmas utilizadas nos modelos

anteriores e acrescentamos o IMC como variavel continua) e pudemos observar que

a unica variavel que apresentou significancia estatistica foi TFG (IC= 0,809 — 1,097,

p=0,012). (tabela 19)

Tabela 19 - Modelo final de regressao multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianga de 95% para TRS adotando IMC como variavel continua.

HR 1C95% p - value
ldade 0,948 0,871 - 1,031 0,211
Sexo 1,425 0,354 - 5,741 0,618
TFG 0,888 0,809 - 0,974 0,012
IMC 0,974 0,866 - 1,097 0,666

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianca de 95%. TRS: Terapia Renal Substitutiva,

IMC: indice de Massa Corporal, TFG: Taxa de Filtragdo Glomerular.

Com a mesma logica da tabela 19, usamos o IMC como variavel categoérica,

tendo como referéncia o IMC<18,5 e ndo observamos diferencas, exceto para TFG

que continuou protetora, de forma independente, com relagdo a TRS (1C=0,800-0,976,

p=0,015). (tabela 20)

Tabela 20 - Modelo final de regressao multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianga de 95% para TRS adotando IMC categorizado.

HR 1C95% p - value
|dade 0,956 0,873 -1,048 0,339
Sexo 1,350 0,331 -5,501 0,676
TFG 0,884 0,800 - 0,976 0,015
IMC <18,5 0,758
IMC 18,5-24,9 1,959 0,148 - 25,925 0,610
IMC > 25 1,649 0,379 - 7,167 0,505

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de cqnfianga de 95%. TRS: Terapia Renal Substitutiva,
TFG: taxa de Filtragdo glomerular, IMC: Indice de Massa Corporal.

Na tabela 21, acrescentamos a GCtt e apenas a TFG esteve associada com
TRS (IC= 0,890 - 0,975, p= 0,012). (tabela 21)



63

Tabela 21 - Modelo final de regressdo multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianga de 95% para TRS adotando GCtt como variavel continua.

HR 1C95% p - value
Idade 0,953 0,874 - 1,039 0,276
Sexo 1,293 0,308 - 5,426 0,725
TFG 0,889 0810 - 0,975 0,012
GCtt 0,964 0,890 - 1,044 0,363

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianga de 95%. TRS: terapia Renal substitutiva,
GCtt: gordura Corporal Total, TFG: Taxa de Filtragao glomerular.

No proximo modelo utilizamos a MMCtt e o resultado manteve-se inalterado,
apenas a TFG esteve associada com TRS (IC= 0,809 — 0,975, p= 0,013). (tabela 22)

Tabela 22 - Modelo final de regressdo multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianga de 95% para TRS adotando MMCtt como variavel continua.

HR 1C95% p - value
Idade 0,940 0,860 - 1,028 0,175
Sexo 1,039 0,134 - 28,110 0,627
TFG 0,888 0,809 - 0,975 0,013
MMCtt 0,982 0,863 - 1,117 0,781

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianga de 95%.TRS: Terapia Renal substitutiva,
MMCtt: Massa Magra Corporal Total, TFG: Taxa de Filtracdo Glomerular.

A seguir usamos a for¢ca de preensdo palmar (hand grip) e o resultado mais
uma vez se manteve, permanecendo apenas a TFG associada com TRS (IC= 0,790
- 0,975, p=0,015). (tabela 23)

Tabela 23 - Modelo final de regressdo multivariada de Cox, com risco relativo e

intervalo de confianga de 95% para TRS adotando FPP como variavel continua.

HR 1IC95% p - value
|dade 0,923 0,843 - 1,010 0,081
Sexo 7,146 0,733 - 69,672 0,910
TFG 0,878 0,790 - 0,975 0,015
FPP 0,896 0,789 -1,016 0,088

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianca de 95%.TRS: Terapia Renal substitutiva,
FPP: Forca de Preensao Palmar, TFG: Taxa de Filtragao Glomerular.

A despeito de haver colinearidade entre as variaveis que medem a composi¢ao

corporal, colocamos todas em um mesmo modelo tolerando um maximo de iteracoes
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e observamos que o a FPP permanece associada a TRS, juntamente a TFG, com a
mesma légica, quanto maior este, menor a mortalidade. (FPP IC= 0,725 — 0,978, p=
0,025 e TFG IC= 0,781 — 0,989, p= 0,031). (tabela 24)

Tabela 24 - Modelo final de regressdo multivariada de Cox, com risco relativo
e intervalo de confianga de 95% para TRS adotando todas as variaveis em

modelo unico.

HR 1C95% p - value
|dade 0,983 0,849 - 1,137 0,815
Sexo 0,310 0,001 - 96,325 0,689
TFG 0,879 0,781 -0,989 0,031
IMC 1,079 0,725 - 1,606 0,708
GCtt 0,846 0,668 - 1,072 0,167
MMCtt 1,204 0,826 - 1,754 0,334
FPP 0,842 0,725-0,978 0,025

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianca de 95%. TRS: Terapia Renal
Substitutiva, TFG: Taxa de Filtracdo Glomerular, IMC: indice de Massa Corporal,
GCtt: gordura corporal Total, MMCtt: Massa Magra Corporal Total, FPP: Forca de
Preensao Palmar.

Como DM apresentou associagdo com mortalidade na analise bivariada,
incorporamos 0 mesmo no proximo modelo e observamos que neste, a TFG e a FPP
apresentam associagédo com o desfecho TRS (TFG IC= 0,777 — 0,995, p= 0,042 e FPP
IC= 0,723 — 0,983, p=0,029) (tabela 25).

Tabela 25 - Modelo final de regressdo multivariada de Cox, com risco relativo

e intervalo de confianca de 95% para TRS incorporando DM.

HR 1C95% p - value
Idade 0,983 0,849 - 1,139 0,821
Sexo 0,307 0,001 - 95,373 0,687
TFG 0,879 0,777 - 0,995 0,042
IMC 1,074 0,692 - 1,668 0,750
GCtt 0,848 0,662 - 1,085 0,189
MMCtt 1,204 0,827 - 1,753 0,333
FPP 0,843 0,723 - 0,983 0,029
DM 0,951 0,123 - 7,329 0,961

HR: risco relativo, IC95%: intervalo de confianga de 95%. TRS: Terapia Renal
Substitutiva, DM: Diabetes Mellitus, TFG: Taxa de Filtracdo Glomerular, IMC: indice
de Massa Corporal, GCtt: Gordura Corporal Total, MMCtt: Massa Magra Coporal
total, FPP: Forca de Preensao Palmar.



65

7 DISCUSSAO

A partir da analise dos dados obtidos foi possivel observar que, na populagéao,
objeto de estudo, ndo houve correlagao da obesidade sarcopénica com os desfechos
obito ou encaminhamento do paciente a terapia renal substitutiva. Entretanto, apos
criteriosa investigagdo dos componentes isolados do protocolo de avaliagdo adotado
foi possivel observar que a forga muscular, mensurada através do teste de preensao
palmar, por si so, foi preditora dos desfechos analisados. Destaca-se que a obesidade,
quando avaliada de maneira independente, foi associada ao desfecho ébito como
variavel protetora.

Outra informacao relevante obtida a partir da analise criteriosa das variaveis
relacionadas a avaliacdo da sarcopenia, diz respeito a forca de preensao manual,
unica variavel que, de forma independente, por meio de regressdo de Cox, foi
correlacionada a ambos os desfechos. Vale destacar que nossos achados mostram a
importancia da avaliagdo precoce da forca muscular esquelética em pacientes com
DRC pré-dialitica. Essa abordagem permitiria a implementacao de agdes estratégicas,
visando preservar e ou aumentar a forca muscular, utilizando de estratégias nao
farmacolégicas, como por exemplo, o treinamento resistido.

O presente estudo tem por caracteristica ser, até o momento, pioneiro na analise
de OS e suas variaveis independentes em relacao a desfechos na DRC. Também pelo
fato de ser um estudo de coorte prospectiva com tempo médio de acompanhamento
de 6 anos, ocorrido sem perda de segmento.

Apesar do tamanho da amostra, nossos resultados permitiram uma analise
robusta dos dados, haja visto o numero de desfechos observados. Contudo, é
importante destacar as limitagdes do estudo, que incluem o fato de ter sido realizado
em um unico centro médico e o fato de nao ser possivel inferir causalidade aos obitos.
Além de, apds o segundo ano de acompanhamento, n&o ter sido possivel considerar
alteracbes como atividade fisica, novas terapias e comorbidades no estado do
paciente.

Essas informagdes foram apresentadas em formato de artigo (apresentado a
seqguir), que até a data da defesa da tese 22 de margo de 2024 encontra-se em

processo de revisdo por pares no periodico ao qual foi submetido (ANEXO F).
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Abstract
Introduction: Sarcopenic obesity (SO) is a poorly defined physiological condition

that is associated with increased morbimortality in the general population. The
prevalence of SO has increased, making it an important public health issue; however,
its effects when associated with other chronic conditions are still unclear. Therefore, it
is necessary to comprehend the potential outcomes in chronic kidney disease (CKD)

patients.

Objective: To assess the associations of predialysis CKD patients with SO and its

components with death and disease progression to renal replacement therapy (RRT).

Methods: Prospective six-year cohort with 100 patients with predialysis CKD
(stages one through five). Participants were older than 18 years and signed an
informed consent form. The data were collected in an outpatient clinic specializing in

predialysis care, and demographic, clinical, laboratory and inflammatory variable data
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were collected. A descriptive analysis was performed, and the SO and non-SO groups
were compared with Student’s t test, Mann—Whitney U test and Cox regression, taking
into consideration all relevant confounding variables. Body composition variables

utilized to diagnose SO were separately analyzed along with the outcomes.

Results: Sixteen percent of our sample were diagnosed with SO, but this was not
associated with death or RRT. However, in an isolated analysis, handgrip strength was
correlated with both RRT (p=0.029) and death (p=0.003). We recommend that health
professionals pay greater attention to muscle strength, striving for earlier assessment,
in an effort to better counsel patients and implement actions to increase or preserve

strength through nonpharmacological treatment, such as resistance training.
Introduction

Sarcopenia is a process closely associated with aging and is characterized by a
progressive reduction in both muscle quality and quantity. Sarcopenia is usually
associated with impairments in locomotion, increased risk of falls and fractures,
difficulty performing activities of daily living (ADLs), and increased risk of mortality [1,2];
it has a multifactorial etiology and includes environmental factors, inflammation,
physical inactivity, mitochondrial abnormalities, loss of neuromuscular junctions, a

decrease in the number of myosatellite cells and hormonal changes [3].

In chronic kidney disease (CKD), similar to that in the general population, the
prevalence of sarcopenia varies depending on the utilized protocol. However, a cross-
sectional study carried out by our group with 100 predialysis CKD patients revealed a
prevalence of 28.7% for sarcopenia, which was more prevalent in the more advanced
stages of the disease. This condition is also associated with worse performance in
activities of daily living, higher body mass index (BMI), slowed gait speed, decreased

functional capacity, and greater prevalence of physical inactivity [4].

Obesity is a multifactorial chronic disease with a complex etiology and is directly
associated with increased morbidity and mortality. The prevalence of obesity is
growing, representing a challenge for public health worldwide [5]. Sarcopenia, in
addition to obesity, has increased in prevalence recently, and the combination of both

conditions has been defined as sarcopenic obesity (SO) [1]. SO has been shown to
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increase morbidity and mortality not only in patients with other clinical conditions but

also in the general population, especially when diagnosed in older adults [6,7].

Sarcopenia can be diagnosed by several different diagnostic protocols and is
difficult to characterize. Similarly, sarcopenic obesity presents a greater problem since
there is no consensus in the literature about its diagnostic criteria and assessment
instruments. Precise data regarding the prevalence of SO in the general population
and among people with chronic illnesses are also lacking [8-11]. The main findings
regarding SO in patients with CKD are a direct relationship with albuminuria, even in
patients with normal BMI. Moreover, albuminuria is directly associated with reduced

muscle mass in patients with type 2 diabetes. [12-16].

Therefore, the aim of the present study was to more thoroughly evaluate potential

unfavorable outcomes in CKD patients concomitantly diagnosed with SO.

Objective

To assess the association between sarcopenic obesity and its components and
mortality and disease progression to renal replacement therapy (RRT) in patients with

predialysis CKD.

Methods

Participants

A prospective cohort study lasting from 2014 to 2022 included 100 patients from
the outpatient clinic of the Center for Hypertension and Diabetes (HIPERDIA), a
secondary health center specializing in treating patients with hypertension and
cardiovascular risk, diabetes mellitus (DM) | and Il with difficult metabolic control, and
patients with predialysis CKD. This research was approved by the ethics committee of
the University Hospital of the Federal University of Juiz de Fora. All patients signed an

informed consent before admission to the study.
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The first phase of the study consisted of a cross-sectional evaluation of the
patients carried out between 2014 and 2016 and was published as the original article
‘Sarcopenia in patients with chronic kidney disease not yet on dialysis: Analysis of the

prevalence and associated factors” [4].

The diagnosis of CKD was confirmed and classified by specialists in accordance
with Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) [17]. The glomerular
filtration rate was estimated through the CKD Epidemiology Collaboration (CKD-EPI)
equation [18]. Demographic data, comorbidity data (classified with ICD-10), and

laboratory data were included in the study.

Measurements and evaluations

Muscle mass was assessed with a GE Lunar Prodigy Primo® densitometer.
Appendicular lean mass (ALM) was utilized to determine low muscle mass following
two criteria established by consensus. According to Baumgartner and colleagues [19],
low muscle mass was considered for values below 7.26 kg/m? and 5.545 kg/m? for
men and women, respectively. In accordance with the FNIH criteria, ALM was divided
by BMI, and low muscle mass was defined by values below 0.789 kg/m? or 0.512 kg/m?

in men and women, respectively [20].

Handgrip strength was used to assess muscle strength using a Jamar Hydraulic
Hand Dynamometer® with a scale ranging from 0 to 90 kg and a resolution of 2 kg.
Low muscle strength was determined by values less than 30 kg/f and 20 kg/f for men
and women, respectively. In accordance with the FNIH criteria, low muscle strength
was considered for values below 26 kg/f or 16 kg/f for men and women, respectively.
To assess muscle performance, a 6-meter gait speed test was utilized, and values less

than 0.8 m/s were considered poor performance. (Table 1)

Table 1. EWGSOP and FNIH recommended criteria for sarcopenia.

Criteria Measure Cut-Point
Men Women
EWGSOP
Muscle Mass ALM divided by H> < 7,26 kg/m? < 5,455 kg/m?

Muscle Strength Handgrip strength <30 kg <20 kg
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Muscle Performance  Walking speed <0,8 m/s <0,8 m/s
FNIH

Muscle Mass ALM divided by H? <0,789 <0,512

Muscle Strength Handgrip strength <30 kg <16 kg

Muscle Performance  Walking speed <0,8m/s <0,8 m/s

EWGSOP: European Working Group for Sarcopenia in Older People; FNIH: Foudation for the
National Institutes of Health; ALM: appendicular lean mass; BMI: body mass index; H2: squared
height.

Obesity was defined as a BMI above 27.1 kg/m?, following criteria established by
the World Health Organization (WHO). BMI was stratified by age [21]. Obesity was
also assessed by the fat mass index (FMI), and values above 6 for men and 9 for
women were considered altered [22]. Finally, body fat percentage (BFP) and body lean
mass percentage (BLMP) were also assessed following the criteria of Sharma,
Hawkins and Abramowitz [23], establishing specific cutoff points for obesity in

predialysis CKD patients.

When assessing SO, the FNIH criteria were utilized in combination with the three
aforementioned variables (BMI, FMI and BFP). Based on these data points, the sample

was dichotomized into SO and non-SO groups.

Blood samples were collected upon admission to the study, and complete blood
count; albumin; blood sugar; blood cholesterol; triglyceride; vitamin D; parathormone;
calcium; phosphate; and creatinine were evaluated. The levels of high-sensitivity C-
reactive protein (hsCRP) and interleukins 6 and 17 (IL-6 and IL-17) were utilized as
inflammation markers. Interleukin-4 (IL-4) was utilized as an anti-inflammatory marker.
The levels of hsCRP were measured using immunoturbidimetry, and interleukins were
measured with an enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) kit. The urine
protein/creatinine ratio was determined from a patient's urine sample, and values

above 0.20 mg/g were abnormal.

Outcomes

The following outcomes were considered in the statistical analysis: mortality,

disease progression to RRT and remaining in predialysis care. An active search was
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performed by a trained researcher for all patients evaluated during the first phase of
the research. Contact was established via telephone calls, or when possible, mail was
sent to the patient’s registered address or e-mail. A survey was also performed on
electronic medical records and in the national online obituary via the online address

http://www.falecidosnobrasil.org.br to evaluate patient outcomes.

Statistical analysis

The data were analyzed for normality with the Kolmogorov—Smirnov test.
Continuous variables are summarized as mean * standard deviation, and categorical
variables are expressed as the number of participants (percentage). The SO and non-
SO groups were compared in relation to demographic, laboratory, clinical and outcome
data using Student’s t test, the Mann—Whitney U test or ANOVA according to the
variables’ characteristics (ordinal, categorical, numeric, continuous). The associations
between body composition variables (BMI, FMI, BFP, and BLMP) and handgrip
strength were analyzed with the Pearson correlation coefficient. A Cox regression
model was utilized to assess the outcomes of death and RRT, adjusting for
confounders (age, sex, eGFR, BMI, BFP, BLMP, handgrip strength, and DM).

The software SPSS 25.0 was utilized for the statistical analysis, for which the

confidence interval (Cl) was 95% and the p value was <0.05.

Results

A total of 100 patients participated in our study. The mean age was 73.59 £ 9.22
years, and 59% were female. All patients had hypertension. For the CKD patients, most
had stage 3b (35%) or 4 (36%) disease. Obesity was present in 36%, 28% of the
sample had sarcopenia, and 16% had SO (Table 2)

Table 2 - Demographic, clinical, laboratory and body composition
characteristics of the sample.

n= 100
Age, years (mean * SD) 73.59 £9.22
Women 59 (59%)




Race-Ethnicity
White
Black
Brown
Education
llliterate
Incomplete Elementary School
Complete Elementary School
Incomplete High School
Complete High School
Incomplete Higher Education
Complete Higher Education
Marital Status
Married
Single
Divorced
Widowed
CKD (stage)
1
2
3a
3b
4
5
Alcoholism
Smoking
Sarcopenia (FNIH)
Obesity
Sarcopenic Obesity (FNIH)
Outcomes
Predialysis care
Renal Replacement Therapy
Death

Mean of follow-up, months (mean * SD)
Glomerular Filtration Rate, mL/min/1,73 m? (mean * SD)

Smoking, years (mean * SD)

Systolic Blood Pressure, mmHg (mean * SD)
Diastolic Blood Pressure, mmHg (mean * SD)
Body Mass Index, kg/m? (mean * SD)

Fat Percentage, % (mean % SD)
Total Body Fat, kg (mean * SD)

Total Body Lean Mass, kg (mean % SD)

Creatinine, mg/dL (mean * SD)

29 (29%)
25 (25%)
46 (46%)

50 (50%)
11 (11%)
39 (39%)
71.99 £ 22.16
44.90 £ 72.26
16.35 £ 20.77
152.00 + 25.74
87.20 + 13.49
28.75 + 5.54
36.50 + 9.15
25.15 % 9.11
41.85 + 8.68
2.13 £ 0.96

72
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Protein/Creatinine Ratio, mg/mg (mean * SD) 1.92 +11.94
Total cholesterol, mg/dL (mean * SD) 172.56 + 41.50
HDL, mg/dL (mean * SD) 42.16 £ 1045
LDL, mg/dL (mean * SD) 98.83 £ 35.12
VLDL, mg/dL (mean * SD) 31.45+18.72
Triglycerides, mg/dL (mean * SD) 145.53 £ 70.12
Glucose, mg/dL (mean * SD) 116.54 + 45.69
Calcium, mg/dL (mean * SD) 9.01£0.64
Phosphate, mg/dL (mean * SD) 3.93+1.07
Albumin, g/dL (mean x SD) 4.01£0.32
Hemoglobin, g/dL (mean * SD) 37.99£5.12
PTH, pg/ml (mean % SD) 202.56 + 150.66
Vitamin D, ng/dL (mean * SD) 29.46 + 10.65
hsCRP, mg/dL (mean % SD) 8.03+1.20
IL-4, pg/mL (mean % SD) 1308.25 + 561.92
IL-6, pg/mL (mean % SD) 642.49 + 196.01
IL-17, pg/mL (mean % SD) 1398.90 + 636.26

Data expressed in mean * standard deviation, median (minimum and maximum) or frequency
(percentage), CKD: Chronic Kidney Disease, FNIH: Foundation for the National Institutes of
Health, EWGSOP: European Working Group on Sarcopenia in Older People, HDL: High density
lipoprotein, LDL: Low density lipoprotein, VLDL: Very Low Density Lipoprotein, PTH:
Parathormone, hsCRP: high sensitive C-reactive protein, IL-4: Interleukin-4, IL-6: Interleukin-6,
IL-17: Interleukin-17.

When the samples were divided into SO (n=16) and non-SO (n=84) groups, it

was possible to observe that both groups were similar in all variables. (Table 3)

Table 3 — Demographic and clinical characteristics of the sample, dichotomized
by Sarcopenic Obesity.

Sarcopenic Non-SO value
Obesity n(%) n(%) P
Total 16 84
Sex
M 6 (14.6 35 (854
en (14.6) (85.4) 0.756
Women 10 (16.9) 49 (83.1)
Race-Ethnicity, n (%)
White 7 (43.7) 22 (26.2)
Black 4 (25.0) 21 (25.0) 0.312
Brown 5(31.3) 41 (48.8)
Education
llliterate 4 (25.0) 21 (25.3)
0.710
Incomplete Elementary 10 (62.5) 47 (56.6)

School
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Complete Elementary School 1(6.3) 4 (4.8)
Incomplete High School 1(6.3) 1(1.2)
Complete High School 0 (0%) 8 (9.6)
Incomplete Higher Education 0 (0%) 1(1.2)
Complete Higher Education 0 (0%) 1(1.2)
Marital Status
Married 2 (12.5) 44 (52.4)
Sl'ngle 2 (12.5) 4 (4.8) 0.022
Divorced 11 (68.8) 30 (35.7)
Widowed 1(6.3) 6(7.1)
CKD (stage)
1 0 (0.0) 1(1.2)
2 2 (12.5) 4 (4.8)
3a 3(18.8) 10 (11.9) 0.161
3b 7 (43.8) 28 (33.3)
4 3(18.8) 33 (39.3)
5 1(6.3) 8 (9.5)
High Blood Pressure 28 (28%) 72 (72%)
Diabetes Mellitus 18 (64.3) 36 (50%) 0.144
Alcoholism 6 (21.4) 17 (23.6) 0.521
Smoking 1(3.6) 4 (5.6) 0.919
Outcomes
Predialysis care 7(17.1) 34 (82.9)
Renal Replacement Therapy 1(9.1) 10 (90.9) 0.776
Death 7(17.9) 32 (82.1)

Data expressed in mean + standard deviation, or frequency (percentage). CKD: Chronic
Kidney Disease, *: statistical significance.

There was no statistically significant difference in inflammatory markers
between the SO and non-SO groups; however, it is still possible to observe a worse

metabolic profile in SO patients, with higher triglycerides and glucose levels (Table 4).

Table 4 — Clinical and laboratory variables dichotomized by Sarcopenic Obesity.

Non-SO Sarcopenic p value
obesity
Age (years) 73.44 £ 9.17 74.04 £ 9.54 0.780
Smoking (years) 15.93 £ 19.60 17.60 + 24.35 0.730
eGFR (ml/min/1.73m?) 31.55+78.63 33.65 + 9.954 0.535
Creatinine (mg/dL) 2,18 +1.01 1.81 £ 0.56 0.156
Total Cholesterol (mg/dL) 173.33 +41.85 168.50 + 4.69 0.672

HDL (mg/dL) 42.79 £ 10.28 38.23 £+ 10,98 0.145



LDL (mg/dL)

VLDL (mg/dL)
Triglycerides (mg/dL)
Calcium (mg/dL)
Phosphate (mg/dL)
Glucose (mg/dL)
hsCRP (mg/L)
Albumin (g/dL)
Hemoglobin (g)
Vitamin D

IL- 4 (pg/mL)
IL- 6 (pg/mL)

IL- 17 (pg/mL)

100.96 + 35.60
29.79 £ 16.69
139.73 £ 64.03
9.03 £0.65
3.99+1.12
112.55 + 44 .37
8.06 £ 20.44
4.02+0.32
12.36 £ 1.84

29.56 + 10.96
1301.51
563.69
640.89
204.21
1423.85
640.09

85.563 +29.85
40.12 £ 25.96
177.60 £ 93.55
8.92 £ 0.64
3.63 £0.65
137.43 + 48.25
7.69+£6.29
3.97£0.29
12.57 £1.22
28.67 +8.14

1347.87 + 587.90

651.86 + 149.09

1252.32 + 633.84

0.143
0.043*
0.054*
0.545
0.218
0.045*
0.965
0.579
0.675
0.836

0.832

0.885

0.486

The data are expressed as the mean * standard deviation. CKD: chronic kidney disease; HDL:
high-density lipoprotein; LDL: low-density lipoprotein; VLDL: very low-density lipoprotein; PTH:
parathyroid hormone; hsCRP: high-sensitivity C-reactive protein; IL-4: interleukin-4; IL-6:

interleukin-6; IL-17: interleukin-17; *: statistical significance.
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Figure 1 shows that a greater percentage of SO patients had very similar results

in inflammatory marker levels, probably due to the small sample size. (Fig. 1)

Figure 1 — Inflammatory markers dichotomized by sarcopenic obesity.
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ACox regression using RRT as the outcome and adopting BMI as a categorical
variable showed that a higher eGFR was associated with a lower risk of RRT (p=
0.015). (Table 5)

Table 5- Cox regression for the outcomes RRT, adopting BMI as a categorical
variable.

HR Cl195% p - value
Age 0.956 0.873-1.048 0.339
Sex 1.350 0.331-5.501 0.676
eGFR 0.884 0.800-0.976 0.015*
BMI > 25 REFERENCE
BMI 18,5-24,9 1.959 0.148-25.925 0.610
BMI < 18,5 1.649 0.379-7.167 0.505

RRT: Renal Replacement Therapy, HR: hazard ratio, eGFR, estimated Glomerular
Filtration Rate, BMI: Body Mass Index, *: statistical significance.

Table 6 shows that a normal BMI (p=0,033) and a lower BMI (p=0,001) were
associated with death. (Table 6)

Table 6- Cox regression for the outcomes death, adopting BMI as a categorical
variable.

HR Cl195% p - value
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Age 1.044 1.006-1.084 0.023*
Sex 1.023 0.534-1.960 0.946
eGFR 1.004 0.996-1.012 0.298
BMI > 25 REFERENCE

BMI 18,5-24,9 2.842 1.087-7.429 0.033*
BMI < 18,5 3.275 1.602-6.692 0.001*

HR: hazard ratio, eGFR, estimated Glomerular Filtration Rate, BMI: Body Mass Index, *:
statistical significance.

Two other Cox regressions were performed using handgrip strength as a
continuous variable and having RRT and death as outcomes, with the same
independent variables used in the previous analyses. Handgrip strength significantly
protected against disease progression to RRT (p=0.029) (Table 7) and death (p=0.003)
(Table 8).

Table 7- Cox regression for the outcomes RRT, adopting all body composition
variables.

HR Cl1 95% p - value
Age 0.983 0.849-1.139 0.821
Sex 0.307 0.001-95.373 0.687
eGFR 0.879 0.777-0.995 0.042*
BMI 1.074 0.692-1.668 0.758
Body Fat percentage 0.848 0.662-1.085 0.189
s:iﬁr';;znemass 1.204 0.827-1.753 0.333
Handgrip Strength 0.843 0.723-0.983 0.029*
DM 0.951 0.123-7.329 0.961

HR: Hazard Ratio, Cl 95%: 95% Confidence Interval. eGFR: Estimated Glomerular Filtration
Rate, BMI: Body Mass Index, DM: Diabetes Mellitus, *: statistical significance.

Table 8- Cox regression for the outcomes death, adopting all body
composition variables.

HR Cl1 95% p - value
Age 1.021 0.980-1.063 0.323
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Sex 2.373 0.570-9.875 0.235
eGFR 1.007 0.998-1.016 0.122
BMI 0.999 0.849-1.176 0.992
Body Fat percentage 0.933 0.854-1.019 0.123
Sgg‘gr';;znemass 1.014 0.918-1.120 0.782
Handgrip Strength 0.907 0.850-0.968 0.003*
DM 0.779 0.367-1.651 0.514

HR: Hazard Ratio, Cl 95%: 95% Confidence Interval. eGFR: Estimated Glomerular Filtration
Rate, BMI: Body Mass Index, DM: Diabetes Mellitus, *: statistical significance.

According to the final Cox regression model, which included RRT (Table 9) and
death (Table 10) as outcomes, with a confidence interval of 95% and SO as an
independent variable, it did not significantly influence any of the outcomes (p=0.888
for RRT and p=0.925 for death); moreover, the higher the eGFR was at the beginning
of the study, the lower the probability of RRT was (p=0,012).

Table 9 - Cox regression for the outcomes RRT, adopting Sarcopenic Obesity

HR Cl95% v:Il;e
Age 0.942 0.862-1.029 0.186
Sex 1.413 0.351-5.689 0.626
eGFR 0.887 0.808-0.974 0.012*
SO 0.849 0.087-8.251 0.888

HR: Hazard Ratio, Cl 95%: 95% Confidence Interval. eGFR: Estimated Glomerular Filtration
Rate, SO: Sarcopenic Obesity, *: statistical significance.

Table 10 - Cox regression for the outcomes death, adopting Sarcopenic
Obesity

0 p-
HR C195% value
Age 1.007 0.971-1.044 0.701

Sex 0,943 0.494-1.799 0.858
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eGFR 1.012 0.985-1.040 0,386
SO 0,961 0.418-2.210 0.925

HR: Hazard Ratio, Cl 95%: 95% Confidence Interval. eGFR: Estimated Glomerular Filtration
Rate, SO: Sarcopenic Obesity, *: statistical significance.

Abdominal circumference was utilized as a variable that might influence death
and RRT outcomes in our analysis; however, this variable was not significantly related

to survival.

Discussion

According to our literature review, the present study is the first to analyze SO and
its composing variables according to FNIH criteria in relation to the outcomes of death
and disease progression to RRT in patients with predialysis CKD. This was a
prospective cohort study, with an average follow-up time of 71.99 + 22.16 months,
carried out after a previous cross-sectional study [4]. In our sample, 36% had obesity,
28% had sarcopenia, and 16% of our sample had SO according to FNIH criteria. The
general prevalence of SO is uncertain in the literature due to a series of factors,

especially because of the variability of the criteria utilized [8, 24, 25].

Higher levels of IL-6 were found in the SO group than in the non-SO group, which
might associate inflammation with the development of SO. The mechanism underlying
sarcopenia is unclear, and several theories suggest that, in addition to older age, other
factors, such as a reduction in anabolic hormones, an increase in myofibril apoptotic
activity, oxidative stress, and an accumulation of proinflammatory cytokines, might play
a role [25]. IL-4 has been shown to be relevant for preserving muscle mass and
improving insulin sensitivity in mice [26]; however, its effects on muscle tissue energy
metabolism remain unclear. The present study showed that, even if not significantly,
the SO group had higher values of IL-4, reinforcing the need for better comprehension
of the role of this marker.
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A recent review [27] has shown that SO is associated with a higher incidence of
DM, incapacity and mortality in certain populations. We did not observe an association
between SO and DM in our study; however, the same was not true for the outcome of
death, with obesity being a protective factor. This finding corroborates the findings of
the Brazilian Peritoneal Dialysis Multicentric Cohort Study (BRAZPD) [28], which
showed a greater risk of mortality in patients with a lower BMI (< 18.5 kg/n?). eGFR

was protective against RRT outcome, as expected.

Muscle strength is an important prognostic factor in several chronic conditions. A
prospective cohort with 190 clinically stable hemodialysis patients showed that inferior
lower limb muscle strength was strongly associated with mortality during a 36-month
follow-up [29]. A Korean study with 5,859 patients older than 50 years and a follow-up
from 2006 to 2014 showed that lower handgrip strength was associated with a greater

risk of cardiovascular mortality from all causes, except oncological causes [30].

Myosteatosis is a recent concept that is defined by the infiltration of fat into
skeletal muscle tissue. A possible mechanism for the association between obesity and
myosteatosis is that adipocytes may become saturated, leading to an increase in
ectopic fat storage. In muscle tissue, these ectopic fat storages release
proinflammatory cytokines, resulting in local inflammation. This adipose muscular
infiltration occurs in great proximity to muscle fibers; therefore, myosteatosis and
obesity may amplify each other, leading to greater loss of muscle function [31].
Handgrip strength, when analyzed via Cox regression as a continuous variable in
relation to both death and RRT outcomes, was the only sarcopenia component with
statistical significance in our study; this might indicate that the quality of muscle mass

rather than the quantity of muscle mass is more useful as a predictor of poor outcomes.

A relevant characteristic of our study is the prospective duration of six years with
no loss to follow-up. Despite the sample size, the number of outcomes allowed for a
robust data analysis. The study limitations include the fact that it was carried out at
only one medical center, and it was not possible to establish the causes of death.
Additionally, after the second year of follow-up, patient status changes, such as

physical activity, new therapies, and new comorbidities, were not considered.
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Conclusion

In our study, there was a SO prevalenceof 16% in the predialysis CKD population,
but it was not associated with RRT or death outcomes. When analyzing the various
components of sarcopenia, it was possible to observe a correlation between handgrip
strength and both outcomes. These findings show the importance of early assessment
of muscle strength in predialysis CKD patients. This approach would allow for the
implementation of actions aiming to preserve or increase muscle strength utilizing

nonpharmacological strategies, such as resistance training.
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CONCLUSAO

Em suma, em nossos estudos foi possivel observar que ainda ndo existem
critérios diagnodsticos consolidados na literatura para a obesidade sarcopénica,
principalmente, quando discutida considerando a especificidade da populagdo com
doenca renal cronica. Contudo vale destacar que, a partir de uma analise criteriosa,
sobre os componentes utilizados nos protocolos avaliativos existentes até entéo, a
variavel forca muscular quando observada de forma isolada, se destaca como
preditora dos desfechos mortalidade e encaminhamento para a terapia renal
substitutiva, merecendo assim maior atengdo, para um diagndstico precoce e o
estabelecimento de condutas preventivas e de tratamento, buscando uma maior e

melhor sobrevida para esse paciente.
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APENDICE A - Termo de consentimento livre e esclarecido

UNIVERSIDADE FEDERAL DE JUIZ DE FORA
COMITE DE ETICA EM PESQUISA — CEF HU/UFIF
JUIZ DE FORA - MG - BRASIL

NUCLEQ INTERDISCIPLINAR DE ESTUDOS, PESQUISAS E TRATAMENTO EM
NEFROLOGIA (NIEPEN)

Pesquisador Responsavel: Viviane Angelina de Souza

Enderego: Rua Padre Cafe, 472/801, Sao Mateus

CEP: 36016-450 — Juiz de Fora - MG

Fone: (32) 99991-9523

E-mail: viviane.angelina@uol.com.br

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

() Sr. (a) estd sendo convidado (a) como voluntirio (a) a participar da pesquisa
“Avaliagio e Tratamento da Sarcopenia em Usudrios do Centro Hiperdia Minas de Juiz de
Fora". Neste estudo pretendemos avaliar a prevaléncia de sarcopenia em usuarios do Centro
Hiperdia Minas de Juiz de Fora, comparar a avaliacdo da massa muscular realizada por
tomografia computadorizada e ultrassom e avaliar a influéncia do tratamento com a realizagio
de exercicios fisicos nos pacientes com sarcopenia.

O motivo que nos leva a estudar este tema € que a sarcopenia, ou seja, redugio da
quantidade de massa muscular, forga e fungdo musculares ocorre com muita frequéncia em
pessoas idosas sauddveis, mas também em individuos que tém o diagnostico de Hipertensio
Arterial Sistémica, Diabetes Mellitus ¢ Doenca Renal Crdnica. A pessoa que tem o
diagnodstico de sarcopenia tem maior chance de apresentar limitagbes para desempenhar suas
atividades didrias, dificuldade para andar, risco aumentado para quedas, ocorréncia de fraturas
e, inclusive, morte. Para o diagndstico da sarcepenia, é importante avaliar a quantidade de
massa muscular, o que pode ser feito através de alguns exames, como a tomografia
computadorizada, a densitometria e o ultrassom. Em relacio ao tratamento, acredita-se que a
realizag@o de exercicios fisicos possa ser benéfica.

Para este estudo adotaremos os seguintes procedimentos: apds serem selecionados, os
pacientes que concordarem em participar do estudo, em uma primeira visita, responderio um
questiondrio para avaliar as seguintes caracteristicas: idade, sexo, raga, medicagdo em uso,
tabagismo, etilismo ¢ informagdes a respeito de realizacio de determinadas tarefas no dia a
dia. Em seguida, sera realizado exame fisico, com medida da pressdo arterial, peso, estatura,
circunferéncia de cintura e quadril.

Na segunda visita, serd coletada amostra de sangue, para a realizacdo dos seguintes
exames: hemograma completo, proteina C reativa ultrassensivel, interleucina-6, albumina,
glicose, colesterol total, HDL, triglicérides, cdlcio, fosforo, paratormbnio e 25-
hidroxivitamina [3. Serd entregue amostra de urina de 24 horas para o cdlculo da creatinina.

Na terceira visita, serd realizada a avaliagdo da massa muscular, da forga e da fungio
do muisculo. Serdo realizados os exames de densitometria de corpo inteiro, tomografia
computadorizada ¢ ultrassom da coxa, assim como os testes de forga de preensdo palmar e
velocidade de caminhada em 3 metros.
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Se vocé tiver o diagndstico de sarcopenia, serd convidado a participar da segunda parte
do estudo, onde, durante 12 semanas, serdo realizados exercicios, 2 vezes por semana, sob a
orientagio de um professor de educagio fisica.

Vocé podera estar exposto a alguns riscos durante as etapas do desenvolvimento desta
pesquisa. Por ocasido da coleta de sangue para a realizagdo dos exames, podem ocorrer
hematomas {manchas roxas) no local da coleta. Nos exames de densitometria e tomografia
computadorizada, haverd exposicdo a radiagio e, durante a realizagido dos exercicios, podem
ocorrer acidentes ou guedas.

No que diz respeito a estes riscos, caberd ao pesquisador responsdavel orientar e tomar
as devidas providéncias em relagio a cada caso.

Para participar deste estudo vocé ndo terd nenhum custo, nem receberd qualquer
vantagem financeira. Vocé serd esclarecido (a) sobre o estudo em qualgquer aspecto que
desejar e estard livre para participar ou recusar-se a participar. Poderd retirar seu
consentimento ou interromper a participagdo a qualquer momento. A sua participagio é
voluntdria e a recusa em parficipar nao acarretard qualquer penalidade ou modificagio na
forma em que ¢ atendido pelo pesquisador

O pesquisador ird tratar a sua identidade com padrdes profissionais de sigilo.

Os resultados da pesquisa estarfio i sua disposi¢io quando finalizada, Seu nome ou o
material que indique sua participagdo nio serd liberado sem a sua permissio.

O (A) 5r (a) ndo serd identificado (a) em nenhuma publicacio que possa resultar deste
estudo.

Este termo de consentimento encontra-se impresso em duas vias, sendo que uma copia
serd arquivada pelo pesquisador responsavel, no NIEPEN e a outra serd fornecida a vocé.

Caso haja danos decorrentes dos riscos previstos, o pesquisador assumird a
responsabilidade pelos mesmos.

Eu, , portador do documento de
Identidade fui informado (a) dos objetivos do estudo “Avaliagio e
Tratamento da Sarcopenia em Usudrios do Centro Hiperdia Minas de Juiz de Fora” de
maneira clara ¢ detalhada e esclareci minhas davidas. Sei que a qualquer momento poderei
solicitar novas informagdes e modificar minha decisio de participar se assim o desejar.
Declaro que concordo em participar desse estudo. Recebi uma copia deste termo de
consentimento livre e esclarecido e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer as minhas
dividas.

Juiz de Fora, de de 201 .
Nome Assinatura participante Data
Nome Assinatura pesquisador Data
Nome Asgsinatura testemunha Data

Em caso de dividas com respeilo acs aspectos éticos deste estude, vocé poderd consultar o
CEP HU - Comité de Etica em Pesquisa HU/UFIF

Hespital universitirio Unidade Santa Catarina

Prédio da Administragiio Sala 27

CEP 36036-110

E-mail: cep.hu@ufjfedubr
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APENDICE B - Instrumento para coleta de dados

Avaliagio de Sarcopenia em pacientes Hipertensos, Diabéticos e com Doenga Renal Crinica
do Centro Hiperdia Minas de Juiz de Fora.
1) Nome:

2) Endereco:

3) Idade: 4 Data de nascimento:

5) Estado civil:

6) Profissdo:

7) Sexo: ( ) feminino ( ) masculino
£) Etnia (auto-relato):

9) Escolaridade:

1M DRC:{ )sim { }ndo Estagio:
11y HAS: { )sim ( )nao
12)DM: { )sim ( )ndo

13) Medicagio em uso (doses);

14) Etilista: { )sim { ) ndo

15) Tabagista: { ) sim ( ) ndo (anos/mago)

16) Auto-relato de incapacidade pelo Instrumento de Avaliagio das Atividades da Vida
Didria:

17) Exame fisico:

*Pressdo arterial:

*Peso:

*Altura:

*IMC:

*Circunferéncia: Fcintura: *guadril:




APENDICE C - Carta convite para segunda fase do estudo

Sarcopenia

No ano de 2014 o Sr. (a) foi convidado (a) a participar, como voluntirio, da
pesquisa “Avaliacio e Tratamento da Sarcopenia em Usudrios do Centro Hiperdia Minas
de Juiz de Fora". Nesta oportunidade pudemos realizar uma série de exames e orientagdes
buscando, assim, investigar as melhores condutas para avaliagio e o tratamento da perda
de massa e fungdo muscular em individuos com diagndstico de Hipertensdo Arterial
Sistémica, Diabetes Mellitus e Doenga Renal Crénica.

Acreditamos que essa perda de massa e fungio muscular esteja diretamente
associada a maior dificuldade para a realizacio de atividades didrias e caminhar, além de
risco aumentado para quedas, ocorréncia de fraturas e, inclusive, risco aumentado para
morte.

Hoje, buscando entender melhor as caracteristicas do desenvolvimento da
Sarcopenia e suas complicagGes nos pacientes avaliados naquela oportunidade, nés,
integrantes do Nicleo Interdisciplinar de Estudos e Pesquisas e Tratamento em
Nefrologia (NIEPEN), gostariamos de receber noticias sobre sen estado de satde,
diretamente pelo senhor (a) ou algum de seus familiares.

Compreendemos que somente assim serd possivel compreender ainda melhor os
impactos da Sarcopenia, tornando possivel buscarmos as melhores condutas no
tratamento de nossos pacientes. (0 gque torna sua participacio de extrema importincia
¢ muito rapida!

MNecessitamos para tal, contato via WhaisApp ou por e-mail por isso
disponibilizamos abaixo os contatos de nosso grupo de estudos. E fundamental que o
senhor{a) ou algum de seus parenites faca contate com nossa equipe para
prosseguimento de nossas pesquisas e também ficaremos gratos por sua
colaboracéo!

Dimerson de Oliveira
Pesquisador Responsavel

Grupo de Estudos em Sarcopenia

. (32) 98402-6623 (Dilmerson de Oliveira)

gesarcopeniaf@gmail.com

Obs: Caso o senhor(a) nio esteja sendo acompanhado(a) em nenhum servico nefrolégico,
favor entrar em contato com a Dra. Natdlia Maria da Silva Fernandes (chefe daunidade
de sistema urindrio- HU/UFJF) de segunda a sexta-feira no periodo de 8:00 as 11:00h

através do telefone: 4009-5332 para agendamento de uma reavaliagdo.
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ANEXO A - Carta de aprovagao do comité de ética em pesquisas da
Universidade Federal de Juiz de Fora

HOSPITAL UNIVERSITARIO DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DE gwﬂp
JUIZ DE FORA-MG

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avaliagéo e tratamento da sarcopenia em usuarios do Centro Hiperdia Minas de Juiz
de Fora.

Pesquisador: Viviane Angelina de Souza

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 15948113.8.0000.5133

Instituigao Proponente: Hospital Universitario da Universidade Federal de Juiz de Fora
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 338.45%
Data da Relatoria: 24/06/2013

Apresentacéo do Projeto:
Projeto apresentado de forma clara e consistente em termos cientificos.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivos claros e relevantes para a saude do idoso e seus cuidados.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:
Os beneficios se sobrepbem aos riscos, mas ha riscos e ndo sdo minimos, pois os idosos, além de
realizarem exames, inclusive com irradiacdo, TC, fardo atividade fisica para ganho se massa muscular.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Pesquisa de cunho exploratério que visa conhecer os dados sobre sarcopenia associada a doengas
crnicas no,avaliagdo de novo método para conhecimento da massa muscular, US, nao invasivo e de facil
utilizacéo, e ainda se propde a cuidar dos sarcopénicos com trabalho fisico para aumento da massa
muscular.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao obrigatéria:
Apresentados de forma satisfatoria.

Recomendacdes:

Endereco: Rua Catulo Breviglieri, sin- Comité de Etica

Bairro: Bairro Santa Catarina CEP: 36.036-110
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
Telefone: (32)4009-5205 Fax: (32)4008-5160 E-mail: cep.hu@ufjf.edu.br

Pégina 01 de 02
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HOSPITAL UNIVERSITARIO DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DE me
JUIZ DE FORA-MG

Continuagdo do Parecar: 338.458

MNao ha. Ja foram cumpridas.

Conclusbes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:
Projeto de pesquisa aprovado.

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
MNao

JUIZ DE FORA, 22 de Julho de 2013

Assinador por:
Gisele Aparecida Féfano
{Coordenador)

Enderego: Rua Catulo Breviglieri, sin- Comité de Etica

Bairro: Bairro Santa Catarina CEP: 35.035-110
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
Telefone: [32)4009-5205 Fax: (32)4008-5160 E-mail: cep.hu@ufjf edu.br

Pagina 02 de D2
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ANEXO B - Avaliagao da atividade de vida diaria

INSTRUMENTO LAWTON PARA AVALIACAO DAS ATIVIDADES DA VIDA DIARIA

A. CAPACIDADE PARA USAR O TELEFONE

1. Opera o telefone por iniciativa propria, procura e disca 08 DUMET0S. ... oeeeive oo cmvenens. 1
2. Disca alguns niimeros bem conhecidos. .. .o ss e srmms e men e e ee 1
3. Atende o telefone, mMas DA QIS0A. ..o e e s e s s i S AR 1
4, Nao usa o telefone de mangirg AlFUIMA. .. e ieeiris e sressnssiesimss s s sessssissarsnsss s ssas 0
B. COMPRAS

l. Cuida independentemente de todas a5 COMPIAS. ... i s sss s s 1
2. Realiza s0ZInho PeqUENAS COIMPTAS. . ocormiiiiimiceneiensbeensssonsssen st manssnen bensberanse sssssssntesssresas 0
3. Necessita acompanhante para qUalQUer COMPIA.....o...ouiiriimeariiierommaareressemsersmseceesnsssses 0
4, E totalmente inCapaz de if 88 COMPIAS.........o.o e imeemsossesssscssssssssasssssssssesossessssassas 0

C. PREPARO DE ALIMENTOS
1. Plangja, prepara e serve refeiges adequadamente, de forma independente................. 1

2. Prepara adequadamente as refeicGes se os ingredientes tiverem sido fornecidos......... 0

3. Aguece e serve refeicdes preparadas ou prepara as refeigdes, mas nio mantém uma

e g A i s e 0
4, Necessita ter as refeigoes preparadas € SerVIQAS. ..o iricinisinssinssss s s s s semsinsnns 0
D. TAREFAS DOMESTICAS

l. Cuida sozinho da casa, com ajuda ocasional (servigos pesados)......ceinan. 1

2. Realiza tarefas diarias leves, como lavar a louga, armumar 88 CAMAS.......c.eevieevieeireenes 1

3. Realiza tarefas didrias leves, mas nao ¢ capaz de manter um nivel aceitavel

e B I s i i e T R R R R |
4. Necessita de ajuda para todas as tarefas de manuiengao da casa.......c.cocceviiiviniininna. 1
5. Nap participa de nenhuma tarefa domi€stiCa. ... .o e i e cesse s e sessnsases 0

E. LAVANDERIA
1. Realiza completamente 08 servigos pessoals de lavanderia...co e, 1

2. Lava pequenos Ifens, COMIO TIETAS, BL0: .. .ciiimrreessrissnssnmms itsarsn s rrasssss siarssssses smsss nesss sommas |
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3. Todo o servigo de lavanderia precisa ser fEIf0 PoOr OUITOS.......ooiiiii e ciressveeas 0

F. MEIOS DE TRANSPORTE
1. Viaja sozinho em transporte pliblico ou dirige seu proprio Carro. ... eeemeeesineesnnens |

2. Organiza suas proprias viagens de tdxi, mas ndo usa outras formas de transporte

publico....... A 3 i T o R SR A SR o |
3. Viaja em transporte publico quando assistido ou acompanhado por outros.. ... 1
4. Viaja apenas de taxi ou automovel, com assisténcia de outros. ..., 0
5. Nio viaja de maneira alguma...........ccoceee.e. e B P RS 0

G. RESPONSABILIDADE PELAS PROPRIAS MEDICACOES
1. E responsével por tomar as medicagdes nas doses corretas e na hora certa..................1

2. E responsdvel se a medicagio for preparada com antecedéncia em doses

H. HABILIDADE PARA LIDAR COM FINANCAS
1. Gerencia as questoes financeiras de forma independente (orgamentos, preenche cheques,

paga aluguel e as contas, vai para o banco); coleta e mantém o controle de

2, Gerencia as compras do dia-a-dia, mas precisa de ajuda com servigos de banco, compras

DO S e e nmn s e ams cepn e ng banma s pss benss mannn ces s A RN R N AR RS £ 8 snpnsasass A BN R R AR R 1

3, Incapaz de BART GO IR0 - i wua s inrisinn iisansssid visss s iinsian sissa xS eaxamfsssns b s ssss svs 0

Escore: Para cada categoria, circule a descrigio do item o qual mais se assemelha ao mais alto
nivel funcional do entrevistado (0 ou 1).

0: baixo nivel de funcionalidade, dependente

8: alto nivel de funcionalidade, independente
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ANEXO C - Instrumento de avaliagao de qualidade de vida

QUESTIONARIO DE QUALIDADE DE VIDA SF-36 (CICONELLI, 1999)

SF — 36 PESQUISA EM SAUDE

Instrugdes: questiona vocé sobre sua sa(de. Estas informagdes nos manterdo informados de
como vocé se sente ¢ quio bem vocé & capaz de fazer suas atividades de vida didria.
Responda cada questio marcando a resposta como indicado. Caso vocé esteja inseguro em

como responder, por favor, tente responder o melhor que puder.

1. Em geral, vocé diria que sua saide é: (circule uma)

o IO I L s s i i i e i A i B S 1
o IO OO s s i o A B & BB P A P i 2
o B O s s R A s R S S B 3
=B i i s s e R e e 4
Oy T e e e it 5

2. Comparada a um ano atrds, como vocé classificaria sua saide em geral, agora?

(circule uma)

- Muito melhor agora do que hi um ano atris..........cvninn. VR ——. 1
- Um pouco melhor agora do que ha um ano atrds.........oveemmminmeess 2
- (ase g mesma 46 WM A0 BEAE- ... st i e s 3
- Um pouco pior agora do que hd um ano atris ..., 4
- Muito pier agora do que ha um ano atrds ... 5

3. Os seguintes itens sdo sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante um dia
comum. Devido a sua saide, vocé tem dificuldade para fazer essas atividades? Neste caso,

quanto? (circule um nimero em cada linha)
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Atividades Sim. Sim. Niio. Nio
Dificulta Dificulta dificulta de
muito um pouco modo alpum

a. Atividades vigorosas, que exigem muito esforeo, l 2 3

tais como correr, levantar objetos pesados,

participar de esportes.

b. Atividades moderadas, tais como mover uma l 2 3

mesa, passar aspirador de po, jogar bola, varrer a

casa,

¢. Levantar ou carregar manfimentos. | 2 3

d. Subir virios lances de escada l 2 3

€, Subir um lance de escada l 2 3

f. Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se l 2 3

g Andar mais de um quilédmetro | 2 3

h. Andar varios quarteiroes l 2 3

1. Andar um guarteiro l 2 3

j. Tomar banho ou vestir-se l 2 3

4. Durante as (ltimas quatro semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas como o seu

trabalho ou com alguma atividade didria regular, como consequéncia de sua satide fisica?

(circule uma em cada linha)

Sim Nio
a. Vocé diminuiu a quantidade de tempo que se dedicava ao seu trabalho ] 2
ou a outras atividades ?
b. Realizou menos tarefas do que vocé gostaria 7 1 2
¢. Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou em outras atividades? ] 2
d. Teve dificuldade de fazer seu trabaltho ou cutras atividades (p.ex.: ] 2
necessitou de um esforgo extra) 7

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

trabalho ou outra atividade regular didria, como consequéncia de algum problema emocional

{como sentir-se deprimido ou ansioso)?

(circule uma em cada linha)

Sim Niio
a. Voot diminuiu a quantidade de tempo que se dedicava ao seu trabalho 1 2
ou a outras atividades?
b. Realizou menos tarcfas do que vocé gostaria? 1 2
¢. Nio trabalhou ou nie fez qualquer das atividades com tanto cuidado l 2
como seralmente faz?

6. Durante as Gltimas quatro semanas, de que maneira sua saide fisica ou problemas

emocionais interferiram nas suas atividades sociais normais, em relagio a familia, vizinhos,

amigos ou em grupo? (circule uma)
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o TE FOTTE RUBTUTINR - i g s o v i i s i v i i
o T PR TTAITURTIOR s i v icoioes i S P B B A A AR R R R 2

~ MOAderSdBMIENEe .. it niim i i na  a s

7. Quanta dor no corpo vocé teve durante as tltimas quatro semanas?

(circule uma)

o INBIERREIRERY 1 v s s i i i S i i i i i i 1
o NI DN i i e o B o e A A R S8 R B e 2
-Leve ........... i ; 3
= MIOerRAR i R e e A R e 4
T L L et S et e 2 5
S 10 N AN N L E PN AN RN e 6

8. Durante as iltimas quatro semanas, quanto a dor interferiu com o seu trabalho normal
(incluindo tanto o trabalho fora de casa quanto o dentro de casa)?

{circule uma)

= DIEMADEI BIFUMB i aainaiio ssnama it sisii msiaiimsiinaisinl

= Wl eradamuemibe i i e e S s e e e 3
B T e L L G e b e 4
S L5 Rtk i | e S e N S MmN R e O e e 5

9. Estas questdes sdo sobre como vocé se sente € como tudo tem acontecido com vocé durante
as ultimas quatro semanas. Para cada questio, por favor, dé uma resposta que mais se
aproxime da maneira como vocé se sente. Em relagao as altimas quatro semanas.

(circule um niimero em cada linha)
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Todo | A maior | Umaboea| Alguma Uma Nunca
tempo | parte do | parte do | parte do | pequena
tempo tempo tempo | parte do
tempo
a. Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 £
sentido cheio de vigor, chelo de
vontade, cheio de forgas?
b. Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 &
sentido uma pessoa muito
nervosa?
€. Quanto tempo vocé tem se | 2 3 4 5 6
sentido tdo deprimido que nada
pode anima-lo?
d. Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 6
sentido calmo ou tranquilo?
€. Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 6
sentido com muita energia?
f. Quanto tempo vocE tem se 1 Z 3 4 5 6
sentido desanimado e abatido?
g. Quanto tempo vocé tem se | 2 3 4 5 £
sentido esgotado?
h. Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 f
sentido uma pessoa feliz?
L Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 6
sentido cansado?

1. Durante as ultimas quatro semanas, quanto do seu tempo a sua safide fisica ou problemas

emocionais interferiram nas suas atividades sociais (como visitar amigos, parentes e ouiros)?

{circule uma)

- TOO00 0 BP0 (oot brni s s s R R 1
- A Maior parte do TBIMPO ... i i sis s sssssasssianssrs s beesaassssss srnsssas o 2
- Alpuma parte Ao TEIMPO ...ooorieionimiinisss st ssssasss omss ssssss benssssamsssanssss 3
- Uma pequena parte do TEIMPO «.oiieirimimiemii s msiseissssssssssssssssss sssansslh
- Nenhuma parte do (BMPO ..o s s sssss s s sies 5

11. O quanio verdadeira ou falsa ¢ cada uma das afirmagées para vocé?

{circule um nimero em cada linha)

Definitivam | A maioria A maioria i
= : Definitivamente
ente das vezes Nio sei das vezes falsa
verdadeira | verdadeira falsa
a. Eu costumo
adu_-ecer um pouco I 2 3 4 5
mais facilmente que
as outras pessoas.
b. Eu sou tdo
saudavel quanto I 2 3 A 3
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qualquer pessoa que
eu conhego,

¢. Eu acho que a
minha saide vai
plorar.

d. Minha satgde é
excelente.
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ANEXO D- Instrumento de avaliagao do nivel de atividade fisica

QUESTIONARID MINNESOTA

Atividades

Frequéncia
_2 semanas

Tempo (min)

Caminhada Recreativa
Caminhada Trabalho

Caminhada durante os intervalos de trabalho

Uso de Escada

Caminhada Ecologica

Caminhada com mochila

Alpinismo/ subindo montanhas

Ciclismo/ pedalando

Danga Saldo

Dianga Aerdbia

Andar Cavalo

Exercicios Domiciliares

Exercicios Academia/Clube

Cornda leve - caminhada

Corrida (8 a 12 METS)

Musculagio (3 a 6 METS)

Esqui aguatico

Vela

Canoagem ou remo em competicdo

Cancagem em viagem de acampamento

Natacdo (em piscina)

Matacdo em prata ou lago

Boliche

Voleibol

Ténis de mesa

Ténis individual (6 a 8 METS)

Ténis de duplas

Basquete, como juiz

Futebol (7 a 12 METS)

Cortar grama dingindo um carro de cortar prama

Cortar prama andando atras do cortador de grama motorizado

Cortar grama empurrando o cortador de grama manual

Tirar mato/Cultivar jardim

Afofar, cavando e cultivando jardim/horta

Trabalho com ancinho na grama
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Remogie de neve com pa

Carpintaria em oficina

Pintura interna de casa ou colocacgéo de papel de parede

Carpintaria do lado de fora da casa

Pintura exterior de casa

Pesca na margem do rio

Caga a animais de pequeno porte

Caca a animais de grande porte

Caminhada Rapida / Caminhada como Exercicio

Tarefas domesticas moderada/intensas

Exercicios calisténicos

Bicicleta Ergomeétrica

Hidroginistica
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ANEXO E - Carta de aprovagao da segunda fase do estudo emitida pelo
Comité de ética em Pesquisas do HU-UFJF.

HU Y. UFJF - HOSPITAL
gl UNIVERSITARIO DA gw«m
UNIVERSIDADE FEDERAL DE
JUIZ DE FORA - MG

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: IMPACTO DA OBESIDADE SARCOPENICA NA MORTALIDADE E NO INICIO DA
TERAPIA DIALITICA EM PACIENTES COM DOENCA RENAL CRONICA

Pesquisador: Maycon de Moura Reboredo

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 47225621.3.0000.5133

Instituigdo Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DE JUIZ DE FORA UFJF
Patrecinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 4.822 670

Apresentacdo do Projeto:

A obesidade sarcopénica, caracterizada por sua maior incidéncia na populagéo idosa, pode também ser
observada em oulras populagfes, vinculada a outras comerbidades, provocando agravos, independente da
faixa etaria [15,16,17,18,19,20]. Observa-se estudos abordando a tematica obesidade na DRC, sarcopenia
na DRC e, por vezes, cbesidade e sarcopenia na DRC. A busca por estudos que tratam sobre a obesidade
sarcopénica na DRC evidencia a existéncia de lacuna literaria referente a lematica. Dessa forma, justifica-se
a necessidade da realizagio de mais estudos para

maior aprofundamento e possiveis conclusdes referentes ao impacto da ocbesidade sarcopénica na DRC,
que possibilitem melhor compreensao da fisiopatologia, implicagdes clinicas, diagndstico e abordagem
terapéutica.

Objetive da Pesquisa:

Objetiva Primario:

Avaliar o impacto da obesidade sarcopénica na DRC pré-dialitica nos desfechos mortalidade e inicio de
terapia dialitica.

Objetive Secundario:

- Comparar o indice de obesidade em individuos com e sem sarcopenia.- Avaliar a associagio de dados
clinicos, demograficos, exames laboratoriais nos pacientes com doenca renal crénica pré-

Enderego: Rua Catulo Brewiglieri, s'n

Bairra: Santa Catarina CEP: 3g.038-110

UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA

Teiefone: (32)4009-5217 E-mail: cephu@uff.edu.br

Figina 01 do 04
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HU‘ . UFJF - HOSPITAL
p A A UNIVERSITARIO DA gwnp
UNIVERSIDADE FEDERAL DE
JUIZ DE FORA - MG

Dentinusgle do Parecar: 4,822 670

com a realizagdo da pesquisa de acordo com as atribuigdes definidas na Norma Operacional CNS 001 de
2013 ftem 3.3 letra h.

Recomendagdes:

1 - Apresentar a folha de rosto assinada pela instituicdo até a submissdo do relatdrio final.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoes:

Diante do exposto, o projeto esta aprovado, pois estd de acordo com os principios &licos norteadores da

ética em pesquisa estabelecido na Res. 466/12 CNS e com a Norma Operacional N° 001/2013 CNS,
segundo este relator, aguardando a analise do Colegiado. Data prevista para o 1&rmino da pesquisa: [ /

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagies Basicas|PE_INFORMACOES_BASICAS DO _P | 25/05/2021 Aceito
do Projeto ROJETO 1746043.pdf 09:57.54
Declaragéo de Declaracac_de_Infraestrutura_e_concor| 25/05/2021 |Maycon de Moura Aceito
Instituigéo e dancia_obesidade.pdf 09:56:56 |Reboredo
nfraestruturs
Folha de Rosto Folha_de_rosto_obesidadesarcopenica. | 21/05/2021 |Dilmerson de Oliveiral Aceito
plf 16:28:44 al

Outros Termo_de_Confidencialidade obesidad | 21/05/2021 |Dilmerson de Dll'n.reiral Aceito
e.paf 16:25:50

Outros Comprovante de Cadastro_de Pesquis| 21/05/2021 |Dilmersoen de DHveiral Aceito
ador_Maycon.pdf 16:18:20

Frojeto Detalhado /| Projeto.docx 20/05/2021 |Dilmerson de Oliveira] Aceito

Brochura 08:48:47

nvestigador

Outros Comprovante_de Cadastro_de Projeto.| 19/05/2021 |Dilmerson de Dliveiral Aceito
pf 08:46:03

Outros Declaracao_Procedimento_de _Submiss | 18/052021 |Dilmerson de Dliveirﬂ Aceito
a0 COVID 18.pdf 09:50:36

Outros Carta_encaminhamento_obesidade.pdf | 18/05/2021 |Dilmerson de Dll'n.reiral Aceito

09:48:21
Orgamento ORCAMENTO_obesidade. pdf 18/05/2021 |Dilmerson de DHveiral Aceito
09:45:50

TCLE / Termos de | TCLE_ohesidadesarcopenica.doc 18/05/2021 |Dilmerson de Oliveira] Aceito

Assentimento / 09:42:16

Justificativa de

LAuséncia

Enderego: Rua Catulo Brewviglieri, s'n

Bairro: Santa Calarina CEP:! 35.036-110

UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA

Telefone: (32)4003-5217 E-mail: cephu@ufjf.edu.br
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UFJF - HOSPITAL
UNIVERSITARIO DA

UNIVERSIDADE FEDERAL DE
JUIZ DE FORA - MG

Continuagio do Parecar: 4822 670
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Declaragéo de COMPROVACAQ_LATTES.pdf 16/05/2021 |Dilmerson de Dllveiral Aceito

Pesguisadores 18:14:43

Cronograma CRONOGRAMA. docx 16/05/2021 |Dilmerson de Dliveiral Aceito
17:36:44

Situagio do Parecer:
Aprovado

MNecessita Apreciagao da CONEP:

Méo

JUIZ DE FORA, 02 de Julho de 2021

Assinado por:
Jodo Beccon de Almeida Neto
{Coordenador({a))

Enderego: Rua Caiulo Breviglieri, sin

Bairro: Santa Catarina

CEP: 3g5.036-110

UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA

Telefone: (32)4009-5217

E-mail: cep.hu@ufjf.adu.br
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