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RESUMO

A doenca arterial periférica (DAP) é caracterizada por claudicacéo intermitente (Cl),
presente em torno de 15 a 40% dos individuos com DAP, que interfere diretamente
em seu desempenho funcional. O padrdo-ouro para o tratamento de pacientes com
DAP é a caminhada com intensidade préxima ao sintoma claudicante limitante.
Embora os programas de treinamento de resisténcia muscular também representem
uma opcao terapéutica, os beneficios do programa de treinamento utilizando a
caminhada concomitantemente ao uso de carga ndo estdo descritos na literatura.
Assim, o objetivo geral desta tese de doutorado foi avaliar os efeitos sobre a
capacidade funcional, o metabolismo e o desempenho muscular de um programa de
treinamento modificado utilizando a caminhada concomitantemente ao uso de carga
em individuos com DAP e compara-lo ao treinamento aerdbico tradicional de
caminhada até sintoma isquémico limitante. No primeiro artigo encontra-se a
descricao detalhada do protocolo de intervencao desenvolvido no estudo. No segundo
artigo 40 individuos com DAP foram subdivididos em dois grupos de intervengao:
aerobico convencional (GC) e aerdbico modificado com sobrecarga progressiva em
membros inferiores (GM). ApOs a intervencdo, em ambos 0s grupos, houve um
aumento no numero de flexdes plantares no Heel-Rise Test, aumento da distancia
percorrida no Incremental Shuttle Walk Test e no teste de esteira, melhora na
pontuacéao total do Short Physical Performance Battery e melhora da pontuagéo nos
trés dominios do Walking Impairment Questionnaire. Além disso, observou-se
melhora nas variaveis avaliadas pela espectroscopia de luz préxima ao infravermelho
(NIRS): economia de caminhada e taxa de reoxigenacao relativa em ambos 0s grupos
apos a intervencao. Nao houve diferenca no desempenho dos testes entre 0s grupos.
Foi verificado que ambos os tipos de treinamento melhoram a capacidade funcional,
o desempenho muscular e as variaveis relacionadas a saturacao muscular de oxigénio
de pacientes com DAP. O terceiro artigo teve como objetivo avaliar os efeitos sobre o
metabolismo muscular de um programa de treinamento modificado utilizando a
caminhada concomitantemente ao uso de carga em membros inferiores em individuos
com doenca arterial periférica e compara-lo ao treinamento aerébico tradicional de
caminhada até sintoma isquémico limitante. Foi verificado que ap0s a intervengéo, em
ambos os grupos, houve reducao do tempo de recuperacao relativo, aumento da taxa

de reoxigenacdao relativa, aumento do tempo de resisténcia ap0s atingir a menor



saturacao de oxigénio muscular (StO2), aumento da distancia caminhada e melhora
da economia de caminhada relativa a StO2. Apds o treinamento foi verificada melhora
da taxa de desoxigenacdo em ambos os grupos, porém de maior magnitude no GC.
Apenas o GC apresentou aumento do tempo para atingir a menor StO> na esteira apos
a intervencao. O treinamento aerdbico tradicional foi superior ao treino modificado em
relacdo a melhora metabolismo muscular em pacientes com DAP, apesar de nao
haver diferenca na capacidade de caminhada entre os grupos apos a intervencao. Os
resultados do segundo e terceiro artigos demonstraram que o tratamento fisioterapico
modificado para individuos com DAP é viavel e apresenta-se como uma alternativa
terapéutica com efeito positivo sobre a capacidade de caminhada, desempenho e

metabolismo muscular.

Palavras-chave: Doenca arterial periférica. Claudicacdo intermitente. Treinamento.

Exercicio. Espectroscopia de luz proxima ao infravermelho.



ABSTRACT

Peripheral arterial disease (PAD) is characterized by intermittent claudication (IC),
present in about 15 to 40% of individuals with PAD, which interferes directly on
functional performance. The gold standard for the treatment of patients with PAD is
walking with an intensity close to the maximum IC level. Although muscle endurance
training programs also represent a therapeutic option, the benefits of the training
program using walking concurrently with the use of load are not described in the
literature. Thus, the general objective of this thesis was to evaluate the effects on the
functional capacity, metabolism and muscular performance of a modified training
program using the walking concomitantly to the use of load in individuals with PAD and
to compare it to the traditional aerobic training with an intensity close to the maximum
IC level. The first article presents the detailed description of the intervention protocol
developed in the study. 40 individuals with PAD were subdivided into two intervention
groups: conventional aerobic (CG) and aerobic modified with progressive overload in
lower limbs (GM) in the second study. After the intervention, in both groups, there was
an increase in the number of plantar flexions in the Heel-Rise Test, increase in the
distance walked in the Incremental Shuttle Walk Test and in the treadmill test,
improvement in the total score of the Short Physical Performance Battery and
improvement in the three Walking Impairment Questionnaire domains. In addition, was
observed an improvement in the variables evaluated by near-infrared spectroscopy
(NIRS): walking economy and relative reoxygenation rate in both groups after the
intervention. There was no difference in tests performance between groups. It was
verified that both types of training improve the functional capacity, muscular
performance and variables related to muscle oxygenation in adults with PAD. The aim
of the third article was evaluate the effects on muscle metabolism of a modified training
program using walking concomitantly to the use of load in individuals with peripheral
arterial disease and compare it to traditional aerobic training. It was verified that after
the intervention, in both groups, there was a reduction in relative recovery time,
increase in relative reoxygenation rate, increase in endurance time after reaching lower
muscle oxygen saturation (StO»), increase in walking distance and an improvement of
the walking economy relative to StO». After the training, the deoxygenation rate was
improved in both groups, but of greater magnitude in the CG. Only CG presented

increased time to reach the lowest StO2 on the treadmill after the intervention.



Traditional aerobic training was superior to the modified training in relation to the
improvement of muscular oxidative capacity and vascular function in patients with
PAD, although there was no difference in the walking capacity between the groups
after the intervention. The results of the second and third articles demonstrated that
the alternative physiotherapeutic intervention for individuals with PAD is viable and
presents as a therapeutic option with a positive effect on the walking capacity,

muscular performance and metabolism.

Keywords: Peripheral arterial disease. Intermittent claudication. Training. Exercise.
Near-Infrared Spectroscopy.
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PREFACIO

A presente tese de Doutorado foi elaborada no formato opcional, de acordo com as
normas estabelecidas pelo Colegiado do Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias
da Reabilitacdo da Universidade Federal de Minas Gerais — UFMG. A mesma
encontra-se formatada conforme as normas da Associacdo Brasileira de Normas
Técnicas - ABNT. Sua estrutura compreende sete capitulos. O primeiro capitulo
contém a introducao que abrange a contextualiza¢do do tema e justificativa do estudo.
O segundo capitulo apresenta uma reviséo da literatura sobre o treinamento resistido
e sobre o0 uso da espectroscopia de luz proxima ao infravermelho na doenca arterial
periférica. No terceiro capitulo encontram-se os objetivos geral e especificos da tese.
O quarto capitulo apresenta a hipotese do estudo e o quinto descreve detalhadamente
a metodologia utilizada. O capitulo seis apresenta os trés artigos cientificos, produtos
finais desta tese. O primeiro artigo intitulado “Effects of an alternative aerobic training
in individuals with peripheral arterial disease using progressive overload in the lower
limbs — a randomized clinical trial protocol” foi redigido e formatado de acordo com as
normas da revista BioMed Central Cardiovascular Disorders na qual o artigo foi
submetido para publicacdo no dia 11/07/2017 (ANEXO A). O segundo artigo intitulado
“Effects of an alternative aerobic training in individuals with peripheral arterial disease
using progressive overload in the lower limbs — a randomized clinical trial” seré
submetido para publicacdo na revista American Journal of Physical Medicine &
Rehabilitation. O terceiro artigo intitulado “Effects of a modified aerobic training on
muscle metabolism in individuals with peripheral arterial disease” sera submetido para
publicacdo na revista Journal of Applied Physiology. Apds apreciacdo da banca
examinadora desta tese e devida adequacdo do segundo e terceiro artigos ambos
serdo traduzidos para lingua inglesa e submetidos aos respectivos periodicos. No
sétimo capitulo encontram-se as consideracgdes finais da presente tese. Em seguida
estdo incluidos a referéncia bibliografica, anexos e apéndices. No final desta tese
encontra-se o0 mini-curriculo da doutoranda com as atividades académicas

desenvolvidas e a producéo cientifica deste periodo.
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1 INTRODUCAO E JUSTIFICATIVA

A doenca arterial periférica (DAP) € uma obstrucdo cronica das artérias que irrigam
as extremidades que tem como causa principal a aterosclerose (GARDNER et al.,
2001). A aterosclerose periférica é uma das manifestagbes da aterosclerose
sistémica, frequentemente coexistindo com doenca aterosclerética cerebrovascular e
coronaria (STEWART et al., 2002). Representa uma das maiores causas de
morbidade na populacéo idosa (GARDNER et al., 2001; GARDNER et al., 2004).

A DAP apresenta em sua etiopatogenia uma variedade de fatores de risco (GARDNER
et al., 2001; GARDNER et al., 2004), como tabagismo, hipertensao arterial, diabetes,
dislipidemia, além de idade avancgada e sedentarismo (SCHAINFELD, 2001; BURNS
et al., 2003). Todos estes fatores levam a alteracées morfoldgicas na parede do vaso,
favorecendo a formacédo de placa aterosclerética e reducdo gradativa do limen
vascular (GARDNER et al., 2001; SCHAINFELD, 2001; COLLINS e BEYTH, 2003).

Além da obstrucdo gradativa do limen vascular, a placa aterosclerética interfere na
complacéncia da parede do vaso durante a realizacdo de atividade fisica. Os vasos
estenosados perdem a capacidade da regulacdo adequada do fluxo sanguineo
devido, provavelmente, a producao reduzida de 6xido nitrico, aumento do ténus alfa-
adrenérgico, aumento da agregacao plaquetaria e liberagcdo de tromboxano A2 e
serotonina (substéncias vasoconstritoras) (FRIELINGSDORF et al.,, 1998). Essa
perda da regulacdo somada a obstrucdo mecanica do vaso resulta em irrigacéo
deficitaria e isquemia, desencadeando sintoma na musculatura localizada distalmente
a artéria acometida, sempre que ha a necessidade de aumentar o suprimento
sanguineo muscular (FRIELINGSDORF et al., 1998; YANG et al., 2002). A dor, caibra,
pressdo ou sensacdo de peso induzidas pela isquemia durante a deambulacéo
levando o individuo com DAP a claudicar, e que alivia com o repouso, caracteriza a
claudicacéao intermitente (ClI) (HIATT et al., 1994; SCHAINFELD, 2001; BURNS et al.,
2003; GARDNER et al., 2004). A CI esta presente em torno de 15 a 40% dos
individuos com DAP e interfere diretamente em sua capacidade funcional
(MCDERMOTT et al., 2003).
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Por meio da utilizacdo da espectroscopia de luz préxima ao infravermelho ou Near-
Infrared Spectroscopy (NIRS) é possivel verificar, em tempo real, a isquemia muscular
desencadeada pela deambulacdo ou exercicio por meio do ajuste das variaveis
oxihemoglobina (HbO2), deoxihemoglobina (HHb) e saturacdo tecidual (StO»)
(KOOIJMAN et al., 1997; BOEZEMAN et al., 2016). A NIRS é capaz de quantificar a
resposta metabdlica muscular e diferenciar os pacientes de acordo com a presenca e
a gravidade da DAP (MANFREDINI et al., 2009). Ja foi demonstrado que durante o
teste incremental na esteira realizado por individuo com DAP, o grau de
desoxigenacdo muscular estéa relacionado com a gravidade da doenca, avaliada pelo
indice tornozelo-braco de repouso (MANFREDINI et al.,, 2009). A avaliacdo de
pacientes com DAP com o auxilio da NIRS, possibilita analisar simultaneamente os
efeitos dos fatores limitantes ou compensatorios sobre a perfusdo, o metabolismo

muscular e a capacidade funcional (MANFREDINI et al., 2009).

Considerando as alteracfes de estrutura e funcéo apresentadas por individuos com
DAP, com consequente impacto no desempenho funcional, o exercicio fisico se
apresenta como uma possibilidade terapéutica viavel a fim de melhorar a resposta
metabolica muscular (HIATT et al.,, 1994; GARDNER e POEHLMAN, 1995;
MCGUIGAN et al., 2001; SCHAINFELD, 2001; STEWART et al., 2002; COLLINS e
BEYTH, 2003). O exercicio fisico promove melhora na capacidade funcional do
individuo, aumentando o tempo e distancia de caminhada antes do inicio da
claudicacdo e até a claudicacdo maxima (HIATT et al., 1994, GARDNER e
POEHLMAN, 1995; GARDNER et al., 2001). Esses efeitos se devem ao menor gasto
energético para caminhada, melhora da capacidade oxidativa muscular, aumento do
fluxo sanguineo e da sintese de 6xido nitrico, atenuac¢éo da inflamacao e da lesédo na
musculatura isquémica (GARDNER e POEHLMAN, 1995; HAMBURG e BALADY,
2011). Além disso, a pratica de exercicio fisico tem sido associada a modificacbes
favoraveis no risco da doenca levando a reducdo da obesidade, aumento do
metabolismo da glicose e da sensibilidade a insulina, aumento dos niveis plasméticos
de lipoproteinas de alta densidade, diminuicdo dos niveis de lipoproteinas de baixa
densidade e aumento da produgdo de Oxido nitrico, importante vasodilatador
(MCDERMOTT et al., 2003).
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A base atual para o tratamento conservador de individuos com DAP de membros
inferiores por meio do exercicio fisico é a realizacdo de exercicio fisico, do tipo
caminhada, com intensidade proxima ao sintoma claudicante limitante, com
frequéncia de no minimo trés vezes por semana, duracdo minima de trinta minutos e
com no minimo trés meses de duracdo (GARDNER E POEHLMAN, 1995; HIRSCH
ET AL., 2006; WATSON ET AL., 2008; HAMBURG E BALADY, 2011; GERHARD-
HERMAN, MARIE D et al., 2017). Este tipo de abordagem apresenta resultados
funcionais satisfatérios aumentando o limiar de dor, tempo e distancia caminhada pelo
paciente com DAP (GARDNER E POEHLMAN, 1995; WATSON et al., 2008; LANE et
al., 2014; PARMENTER et al., 2015; GERHARD-HERMAN, MARIE D et al., 2017).
Apesar dos beneficios extensivamente comprovados do treinamento com caminhada,
o treinamento resistido muscular tem sido sugerido como uma forma de intervencao
coadjuvante no tratamento da DAP (MCGUIGAN et al., 2001; MCDERMOTT et al.,
2009). Uma vez que, em funcdo da tendéncia ao sedentarismo, diminuicdo da
mobilidade e processo isquémico cronico, o individuo com DAP apresenta algum nivel
de perda de massa muscular e consequente capacidade de produzir forca e
resisténcia, atividades como treino resistido estariam justificadas no seu tratamento
(HIATT et al, 1994; MCGUIGAN et al., 2001; ATKINS e GARDNER, 2004;
MCDERMOTT et al., 2004). No entanto, a heterogeneidade de protocolos existentes
sobre treinamento resistido na DAP e a falta de consenso observada na literatura
sobre os beneficios gerados por este tipo de treinamento, sugerem que, até entao,

esta seja uma intervencdo complementar ao treinamento aerobio.

O treinamento resistido muscular pode ser uma opc¢ao terapéutica interessante para
aumento da distancia caminhada (HIATT et al., 1994; MCGUIGAN et al., 2001,
MCDERMOTT et al., 2009; RITTI-DIAS et al., 2010; PARMENTER et al., 2013). No
entanto, sua inclusédo no atendimento impacta diretamente na duracgéo total da sessao.
Durante a sessao de reabilitagcéo tradicional o paciente com DAP deve caminhar pelo
menos 30 minutos desconsiderando as interrupgcdes (PARMENTER et al., 2011;
GERHARD-HERMAN, M. D. et al., 2017). As interrupcfes ocasionadas pelo sintoma
claudicante limitante e consequente tempo de recuperagado necessario para remissao
dos sintomas ja ocasionam aumento da duracéo da sessdo. Desta forma, caso o treino
resistido muscular, para grupos musculares especificos de forma isolada, seja

adicionado ao atendimento havera um aumento expressivo no tempo total de sesséao.
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Considerando a nossa percepcao clinica e a dificuldade de operacionalizar a sessao
de atendimento com a inclusdo de mais um tipo de treinamento, a realizacdo de
caminhada concomitante ao uso da caneleira em membros inferiores pode ser uma
alternativa viavel para otimizar o tempo da sesséo. As atividades de vida diaria e a
deambulacéo séo atividades realizadas em nivel subméximo de esforco (REVILL et
al., 1999), logo dependem de uma resisténcia muscular adequada para a sua
realizacdo (HUNTER et al., 2004; RABELO et al., 2004). Individuos com DAP, devido
a obstrucéo arterial e consequentes adaptacdes musculoesqueléticas, apresentam
limitacdo importante no desempenho durante as atividades submaximas como a
caminhada (HAMBURG e BALADY, 2011). Assim, realizar a caminhada com o uso da
caneleira em membros inferiores pode ser uma forma alternativa de treinamento
resistido, de forma funcional. Apesar desse treinamento ser uma opc¢ao terapéutica
que parece ser factivel no tratamento de individuos com DAP, ndo estao descritos na

literatura os efeitos desse tipo de programa.

Diante do exposto esta tese de doutorado se propde a verificar os efeitos de um
programa de treinamento utilizando a caminhada concomitantemente ao uso de carga
em membros inferiores em individuos com DAP. Além disso, busca ampliar a
compreensao da relacdo entre a capacidade funcional e as respostas metabdlicas
musculares desses individuos, possibilitando assim, o conhecimento dos mecanismos
envolvidos na melhora funcional, bem como o desenvolvimento de novas estratégias

de tratamento para adultos com DAP.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Treinamento Resistido para pacientes com Doenca Arterial Periférica

O treinamento resistido muscular tem potencial favoravel na abordagem de pacientes
com DAP, considerando as alteracdes musculoesqueléticas secundarias a doenca
(PARMENTER et al., 2011; HAMBURG e CREAGER, 2017). No entanto, existem
poucos estudos na literatura sobre essa modalidade de treinamento, que apresentam
protocolos variados e resultados controversos (PARMENTER et al., 2011). A
heterogeneidade dos protocolos € comprovada ao se analisar os parametros de
treinamento descritos nos estudos. Alguns estudos realizaram treinamento
prioritariamente de forca (HIATT et al., 1994, REGENSTEINER et al.,, 1996;
MCDERMOTT et al., 2009; RITTI-DIAS et al., 2010; PARMENTER et al., 2013), outro
de resisténcia muscular (PARMENTER et al., 2013) e um estudo avaliou os efeitos do
treinamento misto (MCGUIGAN et al., 2001), dificultando a comparacdo dos

resultados entre eles.

Verifica-se na literatura alguns estudos que realizaram o treinamento de forca
muscular em pacientes com DAP (HIATT et al., 1994; REGENSTEINER et al., 1996;
MCDERMOTT et al., 2009; RITTI-DIAS et al., 2010; PARMENTER et al., 2013). O
estudo de Hiatt et al. (HIATT et al., 1994), comparou trés tipos de intervencéo, durante
12 semanas, em pacientes com DAP (n=29): caminhada na esteira, treinamento de
forca muscular e cuidado clinico usual. O treinamento em esteira foi realizado até
intensidade que produzisse sintoma claudicante durante uma hora, trés vezes por
semana. Foi realizado incremento na velocidade e inclinagdo da esteira ao longo do
treinamento, de acordo com a tolerancia e desencadeamento do sintoma claudicante.
No treinamento de forca eram realizadas trés séries de seis repeticbes de cada
exercicio, trés vezes por semana, com duracdo de uma hora. O teste de seis
repeticbes maximas (RM) foi utilizado para definicdo da carga de treinamento, sendo
gue a cada duas semanas ele era refeito para possibilitar o ajuste da carga de
treinamento. Este estudo demonstrou que o programa de caminhada produz
resultados superiores ao treino de for¢ca em relacao ao tempo de inicio da claudicagéo
intermitente e tempo total de caminhada. Embora tenha sido verificado aumento da

forca muscular do gastrocnémio no grupo que realizou o treino de forca, o treino em
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esteira foi superior ao programa de fortalecimento muscular em melhorar o tempo
maximo de caminhada. Além disso, nessa pesquisa, o fortalecimento muscular ndo
resultou em melhora adicional da distancia caminhada quando realizado apos
caminhada (HIATT et al., 1994). Regensteiner et al. (REGENSTEINER et al., 1996)
realizaram um estudo como 0 mesmo protocolo e amostra utilizados por Hiatt et al.
(HIATT et al., 1994) comparando os efeitos do exercicio fisico na atividade funcional
diaria de pacientes com DAP, avaliados por meio da aplicacdo de questionarios e
utilizacao de sensor de movimento. Foi verificado neste estudo que o treino em esteira
foi superior em melhorar a atividade funcional diaria de pacientes com DAP, tanto
comparado ao treino de forca muscular, quanto comparado a associacdo da
caminhada ao treinamento de forca realizado em uma segunda etapa do estudo
(REGENSTEINER et al., 1996).

Um outro estudo investigou os efeitos do fortalecimento global de membros inferiores
em pacientes com DAP (n=156) e o comparou ao treinamento aerdbico do tipo
caminhada e ao cuidado usual recebido pelo grupo controle, submetido a 11 sessbes
de orientacdo nutricional (MCDERMOTT et al., 2009). O treinamento aerdbico e o
fortalecimento muscular foram realizados por 24 semanas, com frequéncia de trés
vezes por semana. O treinamento aerdbico era realizado na esteira iniciando-se com
velocidade de 3,2 km/h, até o sintoma claudicante maximo. A partir do momento em
gue o paciente ndo fosse capaz de manter esse ritmo de caminhada a velocidade era
reduzida. Inicialmente o paciente caminhava durante 15 minutos e com o decorrer das
sessfes de treinamento era realizado incremento no tempo de caminhada até que se
atingisse 40 minutos, até a oitava semana. Da oitava semana em diante, pelo menos
uma vez por semana, foi realizado incremento da velocidade ou inclinagcdo. No
treinamento de forca eram realizadas trés séries de oito repeticdes de exercicios de
membros inferiores. O teste de um RM foi utilizado para definicAo da carga de
treinamento, sendo repetido a cada quatro semanas ou quando o paciente nao atingia
a pontuacdo de 12 a 14 na escala de percepcédo subjetiva de esforco Borg,
demonstrando assim a necessidade de realizacdo de incremento da carga. O
treinamento de forca foi realizado com carga alvo de 80% de 1 RM. Este estudo
verificou que os ganhos do grupo aerébico foram superiores em relacao a capacidade
de caminhada. No entanto, o grupo que realizou o fortalecimento muscular obteve

maiores ganhos na atividade funcional de subir escadas (MCDERMOTT et al., 2009).
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O estudo de Ritti-Dias et al. (RITTI-DIAS et al., 2010) também investigou o efeito do
treinamento de forca para pacientes com DAP. Foi realizada a comparacdo do
treinamento de forca versus treinamento aerébico do tipo caminhada em individuos
com DAP (n=30). Ambos foram realizados durante 12 semanas, por duas vezes na
semana, durante uma hora, sendo 30 minutos de exercicio e 30 minutos de
recuperacao passiva. A percepcao subjetiva de esforco deveria ser mantida entre 11
a 13, na escala de Borg de seis a 20, pelos individuos de ambos os grupos. O
treinamento de caminhada foi realizado na esteira e era composto por quinze sessoes
de caminhada de dois minutos seguidas de um intervalo de repouso de dois minutos
entre elas, por dia. A velocidade de caminhada na esteira era programada para induzir
o esforco percebido entre 11 a 13 na escala de Borg e o sintoma claudicante nos
ultimos 30 segundos de cada sesséo de exercicio de dois minutos. No treinamento de
forca eram realizadas trés séries de 10 repeticdes de exercicios de fortalecimento
global, com intervalo de dois minutos entre as séries. Toda vez que a percepgao
subjetiva de esfor¢co fosse menor ou maior que 11 a 13 na escala de Borg era realizado
um ajuste na velocidade da esteira e na carga do treinamento de forca. Este estudo
demonstrou melhoras funcionais semelhantes nos dois grupos de treinamento.
Entretanto, foi verificado que o treino de forca produziu menos dor durante as sessoes,
aumentando a tolerancia ao exercicio (RITTI-DIAS et al., 2010). Neste estudo foram
comparados os efeitos das intervencdes treino de forca e treino aerébico composto
de curtos periodos de caminhada de dois minutos em intensidade moderada seguidos
de dois minutos de repouso passivo. A utilizacdo de um protocolo de treinamento
aerdbico diferente do padrao ouro recomendado para pacientes com DAP pode limitar
a interpretacdo dos resultados da comparacgéao realizada entre treino de forga versus

treinamento aeroébico.

Existe ainda na literatura um estudo que comparou o treino de for¢ga a um tipo de treino
de resisténcia, denominado pelos autores de treino resistido n&o progressivo de baixa
intensidade (PARMENTER et al., 2013). Foi realizada nesse estudo a comparacgao
entre trés tipos de intervengdo realizada com idosos com DAP (n=22): resistido
progressivo de alta intensidade, resistido ndo progressivo de baixa intensidade e
grupo controle submetido ao cuidado clinico usual. Os grupos submetidos ao treino

resistido de alta e baixa intensidade realizaram trés séries de oito repeticdes, com
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frequéncia de trés vezes por semana, ao longo de 24 semanas. O treinamento
progressivo de alta intensidade foi realizado com carga alvo de 80% de um RM. O
teste de um RM era repetido a cada duas semanas ou quando o paciente ndo atingia
a pontuacdo de 15 a 18 na escala de percepcao subjetiva de esforco de Borg,
demonstrando assim a necessidade de ajuste de carga de treinamento. O treinamento
resistido n&o progressivo de baixa intensidade foi realizado com carga alvo de 30%
de um RM. Esta carga era mantida até que se completasse as 24 semanas de
treinamento. O grupo controle foi orientado a caminhar 30 minutos em velocidade
usual, desconsiderando-se as interrupgdes, até o maior nivel de dor tolerado, com
frequéncia de trés vezes por semana. Este estudo verificou que o treinamento
resistido progressivo de alta intensidade em idosos com DAP melhorou
significativamente a distancia percorrida no teste de caminhada de seis minutos (62,6
+ 58,0 metros, p=0,02). Nao foi observada melhora na disténcia percorrida no teste
de caminhada de seis minutos nos grupos submetidos ao treinamento resistido de
baixa intensidade e grupo controle (PARMENTER et al., 2013). Observa-se que este
estudo verificou melhora da capacidade de caminhada apds a realizagdo do
treinamento resistido progressivo de alta intensidade, apesar da pequena amostra

incluida no estudo (22 participantes subdivididos em trés grupos).

Apenas um estudo realizou o treino misto de forca e resisténcia muscular em
pacientes com DAP, por 24 semanas, com frequéncia de trés vezes por semana, € 0
compararam com o cuidado clinico usual (n=20) (MCGUIGAN et al., 2001). Durante o
treinamento eram realizadas duas séries de oito a 15 repeticdes, sendo o nimero de
repeticdes e carga ajustados conforme programa de periodizacéo do estudo. Durante
a primeira a quarta semana e ao longo da décima terceira a décima sexta semana 0s
pacientes realizavam 12 a 15 repeti¢cdes. Durante a quinta a oitava semana e ao longo
da décima sétima a vigésima semana eram realizadas 10 a 12 repeti¢cdes. Durante a
nona a décima segunda semana e ao longo da vigésima primeira a vigésima quarta
semana realizava-se oito a 10 repeticdes. A definicdo da carga de treinamento era
realizada utilizando o teste de 10 RM, uma vez que o treinamento era realizado com
oito a 15 repeticdes. A partir do momento em que o individuo fosse capaz de fazer um
namero de repeticdes maior que dois, além do que o designado para a semana, era
realizado um incremento na carga na sessao subsequente de treino. O intervalo de

recuperacao entre cada série tinha duracdo de um minuto. Antes e ap0s cada sessao
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de treinamento eram realizados como atividade de aquecimento e desaguecimento
trés minutos de bicicleta ergométrica e alongamento dos principais musculos
exercitados. Foi verificado aumento na capilarizacdo muscular, melhora da
distribuicdo de fibras musculares tipo | e Il, aumento da quantidade de miosina,
aumento no limiar de claudicagdo, bem como o aumento da distancia caminhada
(MCGUIGAN et al., 2001). Este estudo verificou que o treino misto de forca e
resisténcia altera a composi¢cdo musculo esquelética de individuos com DAP, mesmo
utilizando um protocolo com variacdo de volume e intensidade de treinamento ao

longo das 24 semanas.

Verifica-se na literatura, apesar da diversidade de protocolos de treinamento e
avaliacao utilizados, o efeito positivo do treino resistido muscular sobre a capacidade
de caminhada (HIATT et al., 1994; MCDERMOTT et al., 2009; RITTI-DIAS et al., 2010;
PARMENTER et al., 2013) e sobre a composicdo musculo esquelética de pacientes
com DAP (MCGUIGAN et al., 2001). E importante ressaltar que os estudos de
Parmenter et al. (PARMENTER et al., 2013) e de Ritti-Dias et al. (RITTI-DIAS et al.,
2010) verificaram efeito positivo do treino de for¢a sobre a capacidade de caminhada,
porém nao realizaram a comparagcdo com o treinamento aerdbico tradicional
supervisionado, com intensidade até sintoma claudicante limitante. Apenas dois
estudos compararam (HIATT et al., 1994; MCDERMOTT et al., 2009) o treino de forca
e o treino aerodbico tradicional e verificaram que o grupo que realizou treino aerdbico
obteve ganhos superiores em relacdo ao desempenho de caminhada. A partir da
revisdo da literatura sobre este tema verificou-se grande heterogeneidade de
protocolos existentes sobre treinamento resistido muscular em pacientes com DAP. A
auséncia de consenso observada sobre os beneficios gerados por este tipo de
treinamento sugere que, até entdo, esta seja uma intervencdo complementar ao
treinamento aerdbio. Considerando a nossa percepc¢ao clinica e a lacuna existente na
literatura verifica-se a possibilidade de conhecer os efeitos de um programa de
caminhada associado a sobrecarga progressiva em membros inferiores em pacientes
com DAP, alternativa que integra os dois tipos de treinamento, aerébio e resistido, de

forma funcional, além de otimizar o tempo de duragéo das sessoes.
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2.2 Mecanismos de funcionamento da NIRS

O transporte do oxigénio no sistema circulatorio é realizado pelas hemacias, que sao
constituidas de hemoglobina (Hb). A Hb € um tetrdmero constituido de uma proteina
denominada globina, composta por quatro subunidades de grupamento heme, cada
qual com um ion ferro. E por meio do grupamento heme que ocorre a ligagdo com o
oxigénio de forma rapida (milissegundos) e reversivel. Quando a hemoglobina esta
ligada ao oxigénio € denominada de HbO, e quando a Hb dissocia-se do oxigénio
denomina-se HHb (GUYTON et al., 2006).

A luz infravermelha é capaz de interagir com os tecidos biologicos, uma vez que ao
ser irradiada pode ser refletida, dispersada ou absorvida. A agua, HbO2 e a HHb séo
0s principais componentes absorvedores de luz da maioria dos tecidos, por meio de
moléculas denominadas de cromoforos (MATCHER et al., 1995; FERRARI et al.,
2004; LIMA e BAKKER, 2011). A NIRS (Figura 1) contém um microprocessador leve
e pequeno (84x54x20 mm de dimenséao, 84 gramas), que possui um emissor de luz
infravermelho e um receptor, para captar as informacgdes advindas dos tecidos, via um
conversor optico (B.V., 2011). O infravermelho préximo emitido pela NIRS possui um
comprimento de onda entre 780 — 2500 nm capaz de penetrar de dois a seis
centimetros nos tecidos, atingindo pele, musculo, tecido 6sseo e cérebro (POHL e
BUSSE, 1989). A NIRS realiza a andlise dos ajustes da HbO2 e HHb nos tecidos
através da captacao do sinal de retorno, permitindo verificar as mudancas teciduais
durante o repouso e o esforco (FERRARI et al., 2004; MONTEIRO et al., 2017). A
partir da relacdo das concentracdes da HHb e HbO> é possivel calcular a StO2, por
meio da avaliagdo com a NIRS (LIMA e BAKKER, 2011). Os dados s&o enviados e
exportados para o computador para um software especifico, por meio de conexao
wireless via bluetooth, permitindo assim o acompanhamento das mudancas em tempo
real, através de gréaficos (B.V., 2011; MONTEIRO et al., 2017). Dessa forma, a NIRS
possibilita avaliar quantitativa e qualitativamente, de maneira ndo invasiva, 0
metabolismo oxidativo tecidual (FERRARI et al., 2004).
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Um estudo realizado previamente demonstrou a capacidade da NIRS em avaliar tanto
o consumo de oxigénio quanto o fluxo sanguineo locais de maneira acurada tanto em
situacOes estaticas quanto dinamicas. Esse estudo teve como objetivo investigar o
consumo de oxigénio muscular e o fluxo sanguineo do antebraco nas situacdes de
repouso e exercicio utilizando a NIRS e compara-los ao consumo de oxigénio e fluxo
sanguineo globais obtidos pelo método de Fick e pletismografia (VAN BEEKVELT et
al., 2001). A equacao de Fick diz que o consumo maximo de oxigénio (VO2max) é
igual ao produto do débito cardiaco (DCmax) e da diferenca arteriovenosa de oxigénio
(Dif a-vO2) (VO2max = DCmax x Dif a-vO.), onde o DCmax é igual ao produto do
volume sistdlico (VS) e da frequéncia cardiaca (FC) (DCmax = VS X FC) e Dif a-vO2
€ a diferenca entre a concentracdo de oxigénio arterial e venoso. Os autores
concluiram que a NIRS é uma ferramenta apropriada para fornecer informacdes sobre
o consumo de oxigénio e fluxo sanguineo locais pois as medidas fornecidas pela NIRS
sao capazes de revelar diferencas locais ndo detectadas pelo método de Fick. Embora
0 método de Fick seja mais estabelecido na literatura, ele apenas fornece informacées

mais globais sobre fluxo e consumo de oxigénio (VAN BEEKVELT et al., 2001).

Figura 1: A e B ilustram o equipamento da NIRS (B.V., 2011), enquanto C ilustra a representacéo do
sensor da NIRS contendo o emissor e o detector. D ilustra a forma eliptica do caminho 6ptico (“banana
shape”) durante emissao do infravermelho pela NIRS (Lima e Bakker, 2011).
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2.2.1 Utilizag&o da NIRS na DAP

As informacdes sobre a oxigenacéo periférica tecidual fornecidas pela avaliacdo nao-
invasiva da NIRS refletem o fornecimento e utilizacdo do oxigénio pelo sistema
muscular tanto em situacdes estéticas quanto dindmicas (FERRARI et al., 2004;
BOEZEMAN et al., 2016). Estudos recentes demonstram que os valores absolutos de
StO2 em repouso em individuos com DAP séo similares a saudaveis. No entanto,
durante o esforco fisico, individuos com DAP atingem valores menores de StOo,
apresentam queda brusca da StO2logo ao inicio do exercicio, além de apresentarem
tempo de recuperacdo maior em comparag¢do com individuos saudaveis (Grafico 1)
(KOOIJMAN et al., 1997, COMEROTA et al., 2003; BOEZEMAN et al., 2016). A
literatura demonstra que o tempo de recuperag¢do da StO2 em individuos com DAP
diabéticos que sdo incapazes de completar um teste de esteira com duracédo curta de
cinco minutos é significativamente maior do que o tempo de recuperacdo dos
individuos capazes de completar o teste (KOMIYAMA et al., 2000). Os estudos iniciais
realizados com a NIRS em individuos com DAP sugerem uma provavel relacdo entre
a capacidade funcional e as respostas metabdlicas musculares, com melhor
recuperagdo da StO> naqueles individuos que sé@o capazes de caminhar maiores
distancias (KOMIYAMA et al., 2000; TEW et al., 2009; BOEZEMAN et al., 2016).

As variaveis HHb e HbO, sdo fornecidas em unidades arbitrarias pelo software da
NIRS, enquanto a StO» é fornecida em percentual. Portanto, se faz necessario a
realizacdo da manobra de oclusédo arterial para a definicdo do zero fisioldgico funcional
da HHb e HbO2. A manobra de oclusdo arterial possibilita entdo uma calibracao
fisiologica, criando uma referéncia que permite comparar melhor diferentes individuos
(FERRARI et al., 2004). Durante a manobra de oclusdo (Figura 2 e Gréfico 2) ou
exercicio (Figura 3 e Graficos 3 e 4) observa-se ajustes semelhantes das variaveis
StO,, HbO2 e HHb mensurados pela NIRS (MONTEIRO et al., 2017). No entanto, a
magnitude dos ajustes durante o exercicio varia de acordo com a intensidade, duracéo
e tipo de exercicio. Exercicios maximos ou isométricos tendem a produzir resposta de
maior magnitude das variaveis mensuradas pela NIRS (FERRARI et al., 1997; LUCK
etal., 2017). Além disso, durante o exercicio, 0s musculos esqueléticos desoxigenam-
se em graus variados, dependendo da intensidade do trabalho, grau de ativacdo do

grupo muscular e nivel de condicionamento fisico (BOUSHEL et al., 1998).
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Gréfico 1: Comparacgéo dos ajustes da StO2% no repouso, durante o exercicio e na fase de
recuperacao entre individuos saudaveis e pacientes com DAP
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Fonte: (Monteiro et al., 2017).

Durante a isquemia induzida pela manobra de oclusdo arterial ou pelo exercicio,
verifica-se queda da HbO, e aumento da HHb com consequente queda da StO». Apos
liberacdo do fluxo arterial ou interrupcdo do exercicio, observa-se a recuperacao
progressiva dos valores de StO2, HbO, e HHb. Ocorre nesse momento o fendbmeno
da hiperemia reativa, ou seja, a StO» atinge valor superior ao basal, decorrente da
vasodilatacdo dependente do endotélio (KOMIYAMA et al., 2000; BOUSHEL et al.,
2001; FERRARI et al., 2004).

A partir da manobra de ocluséo arterial podem ser obtidas as seguintes variaveis:

- Tempo de reoxigenacgdo: tempo gasto para que a StO> retorne ao valor basal apds
manobra de oclusao;

- Delta da StO> (AStO2_oclusédo): Diferenca entre a StO2 do inicio da manobra de
oclusdo e o menor valor obtido durante a realizagdo da manobra.

- Variacao da HHb durante manobra de oclusédo (AHHb_oclusao): Diferenca entre HHb
do final e inicio da manobra de ocluséo.

- Variacdo da HbO, (AHbO,): Diferenga entre HbO> do final e inicio da manobra de

oclusao.



Gréfico 2: Mudancas da StO2 durante a manobra de ocluséo arterial
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Fonte: (Monteiro et al., 2017).

Figura 2: Realizacdo da manobra de ocluséo arterial

Fonte: (Monteiro et al., 2017).
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A partir de um teste de esforco pode-se obter as seguintes variaveis, por meio da
avaliacdo da NIRS (Graficos 3 e 4):

- Delta da StO2 (AStO,_est): (Gréfico 3): Diferenca entre o menor valor obtido de StO2
durante o teste da esteira e o valor basal,

- Delta da HHb (AHHDb_est): diferenca entre a concentracado HHb final e inicial do teste
de esteira;

- Tempo relativo de recuperacéo da StO2 no teste na esteira (Gréfico 3): A razéo entre
o tempo (segundos) necessario, a partir do aquecimento do teste em esteira, para
retornar ao valor basal de StO; (valor antes da oclusao), e o tempo total do teste em
esteira (em segundos), multiplicado por 100;

- Tempo para atingir menor StO» (Grafico 3): tempo, a partir do inicio do aquecimento
do teste em esteira para atingir a menor StO; até o fim do teste (em segundos);

- Tempo de resisténcia (Grafico 3): tempo até o fim do teste (em segundos), apds o
individuo atingir a menor StO2.

- Economia de caminhada relativa a StO> (Metros/A StO2): economia de caminhada
verificada pela relacéo da distancia percorrida para cada unidade de queda da StO;
durante o teste da esteira;

- Economia de caminhada relativa a HHb (Metros/AHHb): economia de caminhada
verificada pela relacdo da distancia percorrida para cada unidade de aumento da HHb
durante o teste da esteira;

- Taxa de desoxigenacdo durante o teste de esforco (Grafico 3): € a razdo entre o
delta da StO> durante o teste (%) e o tempo total gasto para atingir o menor valor de
StO2 (em segundos);

- Taxa de reoxigenacao durante o teste de esforco (Grafico 3): € a razdo entre o delta
da StO durante o teste (%) e tempo (segundos) necessario, a partir do aguecimento
do teste em esteira, para retornar ao valor basal de StO; (valor antes da ocluséo).

- Taxa de reoxigenacdo relativa durante o teste de esforco (Grafico 3): é a razdo entre
o delta da StO, durante o teste (%), o tempo relativo de recuperacao da StO,.
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Gréfico 3: Variaveis obtidas pela NIRS durante o teste de esfor¢o para doenca arterial periférica
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A = Valor de StO2 em repouso; B= Delta da StOz: variagdo da StO2 durante exercicio; C= Menor valor
atingido saturacao durante o exercicio; D= Tempo para atingir a menor saturacéo; F= tempo necessario
para recuperacgédo da StOz, apés o término do teste; Z= tempo de Resisténcia; X= Tempo gasto para
recuperar a StO: basal a partir do inicio do teste; Y= Tempo de duracéo do teste; X/Y= Tempo relativo
de recuperacéo da StO2 no teste na esteira; B/D= Taxa de desoxigenacdo durante o teste de esforgo;

B/X= Taxa de reoxigenac¢do; B/(X/Y)= Taxa de reoxigenacao relativa durante o teste de esforco.

Fonte: (Monteiro et al., 2017, Adaptado de Boezeman et al., 2016).

Gréfico 4: Mudancas das concentracdes de HbO2 e HHb durante um teste de esforco. a.u.: unidade
arbitraria
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Fonte: (Monteiro et al., 2017).
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Figura 3: Realizac&@o do teste em esteira utilizando a NIRS (Monteiro et al., 2017).

Considerando os estudos iniciais realizados com a NIRS, em individuos com DAP
(KOMIYAMA et al., 2000; TEW et al., 2009; BOEZEMAN et al., 2016), € necessario
conhecer os efeitos crénicos dos diferentes tipos de treinamento (aerdbico e resistido
muscular) sobre a resposta metabdlica muscular e sua provavel relacdo com a

capacidade funcional.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar os efeitos sobre a capacidade funcional, o metabolismo e o desempenho
muscular de um programa de treinamento modificado, utilizando a caminhada
concomitantemente ao uso de carga em membros inferiores, em individuos com
doenca arterial periférica e compara-lo ao treinamento aerobico tradicional de

caminhada até sintoma isquémico limitante.

3.2 Objetivos especificos

- Investigar se o treinamento modificado melhora a capacidade funcional em
individuos com DAP;

- Verificar a resposta metabdélica muscular, a partir dos ajustes da HHb, HbO», StO. e
variaveis derivadas da NIRS ap0s o treinamento convencional e modificado;

- Investigar se existe diferenca de intensidade de exercicio entre os dois protocolos;

- Investigar se o treinamento modificado melhora a resisténcia de triceps sural em
individuos com DAP;

- Investigar se o treinamento modificado melhora a percepcdo da capacidade de
locomocé&o dos individuos com DAP;

- Investigar se o treinamento modificado melhora o equilibrio estatico em ortostatismo,
a velocidade da marcha em passo habitual e a forgca muscular estimada de membros
inferiores, medida indiretamente, por meio da atividade de sentar e levantar de uma
cadeira,

- Verificar a percepgéo subjetiva da toler&ncia ao exercicio e capacidade de caminhar
apos a intervencéo com os protocolos modificado e convencional para individuos com
DAP;

- Verificar a adesdo dos participantes do estudo aos protocolos de tratamento

modificado e convencional.



37

4 HIPOTESE DO ESTUDO

A hipétese do presente estudo foi que os pacientes com DAP, que realizassem 0
programa de treinamento modificado utilizando a caminhada concomitantemente ao
uso de carga, apresentariam maior ganho na capacidade funcional, metabolismo e
desempenho muscular do que os individuos submetidos ao treinamento aerdbico

tradicional de caminhada até sintoma isquémico limitante.
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5 MATERIAIS E METODOS

5.1 Desenho do estudo

O presente estudo € caracterizado como um ensaio clinico aleatorizado composto por
dois grupos: aerdbico convencional (grupo controle) e aerdbico modificado
concomitante ao uso de carga em membros inferiores (grupo modificado). Todos 0s
individuos foram avaliados por examinadores devidamente treinados, mascarados em
relacdo ao grupo ao qual o participante pertencia. Este ensaio clinico contou com a
participacdo de 11 profissionais, distribuidos da seguinte forma:

- quatro profissionais envolvidos exclusivamente na avaliacdo dos participantes;

- quatro profissionais envolvidos exclusivamente no treinamento/tratamento dos
participantes;

- um profissional responsavel exclusivamente pela mensuracdo do indice tornozelo-
braco;

- um profissional exclusivamente pelo monitoramento dos dados;

- um profissional exclusivamente pela coordenacao e organizacéo do projeto.

Cada profissional foi responsavel apenas por sua funcéo especifica dentro do estudo,
desconhecendo as demais etapas do processo. Dada a complexidade do estudo foi
necessario um profissional coordenador do projeto que organizasse a logistica dos
processos. Neste estudo houve o mascaramento do avaliador que foi responsavel
apenas por esta etapa, ou seja, desconhecia o grupo de treinamento ao qual o
paciente foi alocado. Dada a natureza da intervengédo (uso ou ndo de caneleiras
durante caminhada) ndo foi possivel mascarar os pacientes e 0s profissionais
responsaveis pelo treinamento em relacdo ao tipo de tratamento ao qual o individuo
estava sendo submetido. Portanto, trata-se de um ensaio clinico aleatorizado, do tipo

simples cego.
5.2 Local de realizacao
O estudo foi realizado no Instituto Jenny de Andrade Faria do Hospital das Clinicas da

UFMG, local onde funciona o projeto de extensao “Servigo de Apoio a Pessoas com
DAP”.
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5.3 Amostra

5.3.1 Participantes

A amostra foi composta de adultos com DAP, independente de idade, sexo e etnia,
recrutados a partir do projeto de extensao “Servigo de Apoio as Pessoas com DAP” e
a partir da indicacao de médicos angiologistas e cirurgides vasculares do Hospital das
Clinicas da UFMG.

5.3.2 Critérios de inclusao
. Assinar o termo de consentimento livre e esclarecido;

. Apresentar diagnostico de DAP, confirmada pelo servico ambulatorial de

angiologia e cirurgia vascular;

. Ter indice tornozelo-braco de repouso menor que 0,90 no repouso (HIRSCH et
al., 2006);

. Ter presenca de ClI;

. Estar em acompanhamento clinico regular, ou seja, realizar pelo menos uma

consulta médica a cada seis meses;

. Apresentar estabilidade clinica ha pelo menos dois meses antes do estudo
(sem relato de pronto atendimento em servico de urgéncia ou internacado neste
periodo);

. N&o apresentar insuficiéncia cardiaca ou doenca pulmonar descompensada,
doencas inflamatoérias em fase aguda, diabetes descompensada, problema ortopédico
ou neurologico limitante a realizacdo de deambulacado, angina instavel, arritmias nao
controladas;

. N&o apresentar qualquer condi¢cdo de salde adversa no momento de execugao
do teste, como por exemplo: gripe, febre e outros;

. N&o apresentar comprometimento cognitivo, detectado por meio da aplicacéo
do Mini-Exame do Estado Mental em individuos com idade igual ou superior a 60 anos,
utilizando o ponto de corte de 13 para analfabetos, 18 para baixa e média escolaridade
e 26 para alta escolaridade (BERTOLUCCI et al., 1994).
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5.3.3 Critérios de exclusao

. Ser incapaz de compreender e/ou realizar os procedimentos;
. Apresentar instabilidade clinica durante o estudo que impedisse a realizacao
de exercicio;

5.4 Aspectos éticos

Este estudo respeitou as normas estabelecidas pelo Conselho Nacional de Etica
envolvendo pesquisa com seres humanos. O projeto foi registrado na Plataforma
Brasil e aprovado no Comité de Etica e Pesquisa da instituicZo sob o protocolo nimero
CAAE: 51274515.4.0000.5149 (ANEXO B). Os voluntarios receberam toda
informacdo necessaria e assinaram o termo de consentimento livre esclarecido
(TCLE) para participar da pesquisa (APENDICE 1). Foram solicitadas anuéncias de
todos os coordenadores dos locais envolvidos nas coletas (ANEXO C e D). O presente
estudo também foi registrado no International Standard Randomised Controlled Trial

Number (ISRCTN44928994), a fim de tornar as informacdes acessiveis ao publico.

5.5 Instrumentos e Medidas

5.5.1 Antropometria

A antropometria foi utilizada para determinacdo da massa corporal e da estatura dos
individuos para posterior calculo do indice de massa corporal (IMC) (Filizola Industria
Ltda, Sdo Paulo-SP, Brasil).

5.5.2 indice tornozelo-braco de repouso

O indice tornozelo-braco de repouso de repouso € uma medida que fornece dados
objetivos, que servem como o padrdo para o diagnostico de DAP de membros
inferiores em levantamentos epidemiolégicos e na préatica clinica. Estudos
demonstram que o indice tornozelo-braco de repouso € um teste acurado para
estabelecer o diagndstico DAP, com a sensibilidade variando de 79 a 95% e a
especificidade variando de 96 a 100% (HIRSCH et al., 2006). Além disso, o indice
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tornozelo-braco de repouso é um adequado marcador para avaliar o risco
cardiovascular em pacientes com DAP e serve como um preditor de mortalidade e
morbidade em doenca cardiovascular (GOLOMB et al., 2006). Para mensuragéao do
indice tornozelo-braco de repouso 0 paciente permaneceu em repouso por trinta
minutos na posicao de decubito dorsal. Em seguida foi realizada a medida da presséo
arterial sistolica de ambas as artérias braquiais e das artérias tibial posterior e dorsal
do pé, utilizando-se um Doppler Vascular Portatil do tipo continuo (DV-610B
MEDMEGA®). O indice tornozelo-braco de repouso em repouso foi obtido pela maior
pressdo arterial sistélica (PAS) do tornozelo dividida pela maior PAS braquial
(FOWKES et al., 2008).

5.5.3 Heel-Rise Test (HRT)

O Heel-rise test (HRT) € um instrumento clinicamente relevante para a reabilitacéo
vascular que avalia a endurance do musculo triceps sural (VAN UDEN et al., 2005).
Trata-se de um teste reprodutivel e viavel na prética clinica capaz de mensurar a
endurance do triceps sural em individuos com DAP (PEREIRA et al.,, 2008). A
utilizacdo do HRT nos permite avaliar a endurance da principal musculatura acometida
nessa populacdo, uma vez que a capacidade funcional comprometida pode estar
relacionada as alterac6es musculares decorrentes da DAP. O estudo de Monteiro et
al., 2013, demonstrou que as variaveis numero de flexdes plantares e tempo de
execucdo do HRT foram sensiveis para diferenciar individuos com DAP com
capacidades funcionais distintas, conforme a distancia caminhada no ISWT
(MONTEIRO et al., 2013).

O HRT foi realizado com o individuo descal¢co, em ortostatismo e em apoio bipodal
(PEREIRA et al., 2008). A mado dominante permaneceu apoiada na parede a frente,
com semiflexdo de cotovelo, para auxiliar na manutencéo do equilibrio. Foi criado um
instrumento com haste com altura ajustavel, para realizacdo do HRT para que o
individuo realizasse a flexdo plantar em sua amplitude de movimento maxima durante
todas as repetigdes. O participante realizou inicialmente uma primeira flexao plantar
em toda amplitude de movimento, até o ponto de apoio das articulagdes metatarso
falangeanas, quando foi marcada pelo examinador a altura maxima atingida por sua

cabeca em uma haste do equipamento, paralela ao solo. Em seguida o avaliador
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demonstrou ao participante como o teste deveria ser executado e o orientou a
encostar a cabeca na haste fixada na parede em todas as flexdes plantares visando
garantir que o individuo fizesse a flexao plantar em toda amplitude de movimento, em
todas as repeticbes. Durante o teste o individuo realizou o0 maximo de flexdes
plantares que suportasse, até o ponto de fadiga voluntario, o mais rapido possivel e 0
examinador cronometrou o tempo gasto para execucao do teste. Foi dado comando
verbal para inicio do teste e durante a realizacdo ndo foi dada qualquer forma de
incentivo. O avaliador registrou o numero de repeticdes realizadas e o tempo total
gasto para execucao do teste. Caso o individuo ndo realizasse 0 movimento com 0s
joelhos estendidos ou ndo encostasse a cabeca na haste por duas vezes consecutivas

o teste era interrompido.

5.5.4 Incremental Shuttle Walking Test (ISWT)

O Incremental Shuttle Walking Test (ISWT) é um teste de deslocamento bidirecional
progressivo composto por 12 estagios, no qual a velocidade do primeiro estagio € de
30 metros por minuto (m/min) e a cada estagio a velocidade aumenta 10 m/min
(SINGH et al., 1992). O ISWT ¢ valido e confiavel para avaliar a capacidade funcional
de individuos com DAP (DA CUNHA-FILHO et al., 2007). O estudo de Cunha-Filho e
et al. verificou coeficientes de confiabilidade altos (distancia percorrida — CCI=0,95,
tempo até sintoma claudicante inicial — CCI=0,72 e tempo até sintoma claudicante
maximo — CCl= 0,90) obtidos com o ISWT. Nesse estudo nao foi observada diferenca
estatisticamente significativa entre as distancias percorridas em dois ISWT o que
confirma a boa confiabilidade do teste para essa populagéo, dispensando a realizagao
de um teste para familiarizacdo (DA CUNHA-FILHO et al., 2007). Antes de iniciar o
teste, PA e FC foram mensuradas. O voluntario foi instruido a caminhar num corredor
plano, com dez metros de ida e dez metros de volta. A distancia foi demarcada com
dois cones. A velocidade com que o individuo caminhava foi determinada pela
emissao de um sinal sonoro. O voluntario inicialmente posicionado proximo a um dos
cones, apoés ouvir um sinal sonoro, iniciou a caminhada até o outro cone. Cada novo
estadgio se iniciava com um som com caracteristica diferenciada e indicava a
necessidade do individuo aumentar a velocidade da caminhada. No caso do voluntério
alcancar o cone oposto antes do sinal, ele aguardava o acionamento do sinal seguinte

marchando, quando entdo ele se dirigiria ao cone oposto. Caso o voluntario ndo
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alcancasse o cone por duas vezes consecutivas, o0 teste era interrompido (DA
CUNHA-FILHO et al., 2007). Ao final de cada estagio era registrada a FC. Ao fim do
teste, o voluntario era questionado em relacdo a percepcao subjetiva de esforco pela
escala de Borg e PA e FC foram registradas. Foram registrados tempo para o inicio
da dor, distancia percorrida até dor inicial, tempo de dor maxima, distancia total e
tempo de repouso necessario para desaparecer 0s sintomas.

5.5.5 Short Physical Performance Battery (SPPB)

A Short Physical Performance Battery (SPPB) é um instrumento para avaliacdo da
capacidade funcional que combina dados do teste de equilibrio estatico em
ortostatismo, de velocidade da marcha em passo habitual, medida em dois tempos, e
de forga muscular estimada de membros inferiores, medida indiretamente, por meio
da atividade de sentar e levantar de uma cadeira (GURALNIK et al., 1995; NAKANO,
2007). A avaliacéo e interpretacdo de forma associada destes trés parametros de
capacidade tém sido consideradas validas e como fator preditivo para o desempenho
global e dos membros inferiores. Acredita-se que o comprometimento da capacidade
funcional possa contribuir para uma pior qualidade de vida (MARCHON et al., 2010).
Resultados de recente estudo realizado na UFMG (PIRES, 2015) que se encontra em
fase de submisséo do artigo, demonstraram que a SPPB foi capaz de diferenciar
niveis funcionais de individuos com DAP. Portanto o instrumento se mostra uma
alternativa importante para a avaliagdo da capacidade funcional de individuos com
DAP.

Para a realizagdo da SPPB, foi avaliada a confiabilidade teste-reteste. O protocolo
para a aplicacdo da SPPB foi realizado conforme sua verséo brasileira, que inclui os
testes de equilibrio estatico em ortostatismo, de velocidade da marcha e de forca
muscular de membros inferiores (GURALNIK et al., 1995; NAKANO, 2007). Durante
o teste de equilibrio o participante deveria ser capaz de manter-se em cada um das
posicbes: em ortostatismo com 0s pés juntos, em ortostatismo com um pé
parcialmente a frente (postura semi tandem) e em ortostatismo com um pé a frente
(postura tandem), por 10 segundos. O participante recebia nota um (1) caso
conseguisse manter-se na posicdo por 10 segundos e nota zero (0) caso

permanecesse por menos de 10 segundos ou hdo conseguisse realizar o teste, nas
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duas primeiras posi¢cdes. Na terceira posi¢cao, o individuo recebia nota dois (2) se
conseguisse manter a posicéo por 10 segundos; nota um (1) se mantivesse a posi¢cao
por trés a 9,99 segundos e, nota zero (0) para o tempo menor que trés segundos ou
caso nao realizasse o teste. Se em qualquer das duas primeiras posi¢cbes o

participante pontuasse zero (0), o teste de equilibrio era ser interrompido.

O teste de velocidade da marcha avaliou a caminhada do individuo em uma distancia
de 4 metros, demarcada por fitas fixas no chdo. Caso o participante ndo conseguisse
completar o teste recebia pontuacdo zero (0). A velocidade atingida no teste foi
considerada para atribuir a pontuacéo de um (1) a quatro (4), sendo que quanto maior
a velocidade, maior a pontuacdo. Quando o tempo gasto para a execucdo do teste
era maior que 8,7 segundos era atribuido um ponto. No caso em que o teste tinha
duracdo entre 6,21 a 8,7 segundos eram atribuidos dois pontos. Quando o teste
durava de 4,82 a 6,2 segundos eram atribuidos trés pontos. Caso o teste durasse
menos do que 4,82 segundos eram atribuidos quatro pontos. Durante o teste de
sentar-levantar da cadeira, o participante era instruido a sentar e levantar da cadeira,
por cinco vezes consecutivas, sendo que quanto maior o tempo, menor a pontuagao.
Portanto, recebia nota zero (0), caso ndo completasse o teste ou nota de um (1) a
quatro (4) de acordo com o tempo despendido para a realizacédo da tarefa. Para esse
teste a cadeira utilizada ndo possuia apoio lateral e o participante ndo poderia utilizar
apoio dos membros superiores, permanecendo com 0s mesmos cruzados a frente do
tronco. O somatorio dos pontos de cada teste deu origem ao escore total da SPPB,
variando de zero (pior capacidade) a 12 (melhor capacidade). A interpretacdo do
resultado pode ser realizada da seguinte forma: zero a trés pontos: incapacidade ou
capacidade ruim; quatro a seis pontos: baixa capacidade; sete a nove pontos:
capacidade moderada e 10 a 12 pontos: boa capacidade (GURALNIK et al., 1995;
NAKANO, 2007). No presente estudo, as variaveis analisadas da SPPB foram o
escore total e os escores de cada dominio separadamente. No APENDICE 2
encontram-se as orientacdes para aplicacdo da SPPB.
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5.5.6 Walking Impairment Questionnaire (WIQ)

O Walking Impairment Questionnaire (WIQ) € um questionario utilizado para a
obtencéo de informacdes sobre a percepcédo de locomocéao dos individuos com DAP
que apresentam claudicacdo intermitente. O questionario aborda os aspectos
referentes ao Gltimo més e é composto por trés dominios: distancia (distancias que o
individuo consegue caminhar), velocidade (velocidade que o individuo consegue
caminhar) e escadas (quantidade de escadas que o individuo consegue subir). O WIQ
apresentou validade e reprodutibilidade apo6s sua traducdo para o portugués em
amostra brasileira (RITTI-DIAS et al., 2009). Seu escore varia de zero a 100% em

cada dominio, sendo 100% o melhor escore.

Trata-se de um instrumento sensivel para detectar diferencas na capacidade funcional
e no risco da mortalidade de individuos com DAP, conforme os resultados
encontrados na literatura. O estudo de Monteiro et al., 2013, verificou que o0 nimero
de flexbes plantares realizado no HRT por individuos com DAP foi capaz de diferenciar
individuos de classes extremas no dominio subir escadas do WIQ (MONTEIRO et al.,
2013). O estudo de Jain et al., 2012, demonstrou que homens e mulheres com DAP
gue tém uma pontuacdo mais baixa no dominio subir escadas do WIQ apresentam
um maior risco de mortalidade por doencas cardiovasculares ou outras causas,
quando comparado com aqueles individuos com maiores pontuacdes no mesmo
dominio (JAIN et al., 2012).

5.5.7 Near-Infrared Spectroscopy (NIRS)

A espectroscopia de luz proxima ao infravermelho ou Near-Infrared Spectroscopy
(NIRS) é um aparelho utilizado para avaliar de forma ndo invasiva o fluxo sanguineo
muscular, bem como os niveis de oxigenagéao tecidual tanto em condi¢des estaticas
guanto dinamicas. A utilizacado da NIRS permite verificar a reducéo de fornecimento
de oxigénio durante o esforco, que comumente ocorre em individuos com DAP
(COLIER et al., 1995; COMEROTA et al., 2003).

A NIRS trata-se de um sistema portatil de onda continua (Artinis®, sistema Portamon,

Holanda), que utiliza a emisséo de luz em dois comprimentos de onda (760 e 850 nm)
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para aferir as concentracdes de HbO,, HHb e calcular a StO,. Sera avaliado o ajuste
da HbO-, HHb, StO; e das variaveis derivadas da NIRS durante os testes de esforco,
antes e apos intervencdo. Para analise dos resultados coletados pela NIRS foi
utilizado software especifico fornecido pelo fabricante (Artinis, Oxysoft). Para extracédo
das variaveis de interesse, os dados foram filtrados com média mével de um segundo
e posteriormente exportados para um banco de dados numa frequéncia de uma
medida a cada 10 segundos (0,1 hertz) (B.V., 2011).

5.5.8 Teste em esteira com velocidade e inclinagdo constantes

Vérios protocolos de esteira sdo utilizados para avaliar a capacidade de caminhada
de individuos com DAP. Frequentemente usa-se a velocidade constante variando de
2 a4 Km/h e 0%, 10% ou 12% inclinagdo (NICOLAI et al., 2009). O estudo de Nicolai
et al.,, 2009, demonstrou que testes continuos realizados com 10% de inclinacao
apresentaram maior reprodutibilidade (CCI 0,89; 1C95%: 0,86-0,91) do que quando
realizado sem inclinagéo (CCI 0,76; IC95%: 0,54-0,88), em pacientes com DAP. Além
disso, foi realizada neste estudo uma andlise de regresséo para avaliar a influéncia
da velocidade, inclinacdo e tipo de protocolo (protocolo constante ou incremental) na
confiabilidade do teste de esteira em pacientes com DAP. Foi verificado que a
confiabilidade do protocolo em esteira com velocidade constante para individuos com
DAP néo depende da velocidade (z=1.34, p=0,18), mas sim da inclinagéo (z=2,55,
p=0,01) da esteira. (NICOLAI et al., 2009). Vale ressaltar a importancia da realizagéo
deste tipo de protocolo submaximo para avaliar a distancia de dor inicial e dor maxima
em situacbes reprodutiveis, ou seja, em uma mesma velocidade e inclinagéo.
Portanto, a partir desta avaliacao é possivel comparar a distancia percorrida até a dor

inicial e dor maxima, em dois momentos distintos, utilizando-se o mesmo protocolo.

Considerando as evidéncias da literatura este estudo utilizou um protocolo em esteira
com velocidade constante a 3,2 Km/h e 10% de inclinacéo para avaliar a capacidade
funcional de individuos com DAP. Foram registrados, assim como no ISWT, o tempo
para o inicio da dor, distancia percorrida até dor inicial, tempo de dor maxima, distancia
total e tempo de repouso necessario para desaparecer os sintomas. O individuo foi
orientado a caminhar o maximo de tempo possivel até a dor maxima. Foi realizado um

minuto de aquecimento na esteira, no qual era feito incremento progressivo de
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velocidade e inclinagéo até atingir 3,2 Km/h e 10%. O teste foi realizado até o sintoma
isquémico limitante. Quando o individuo atingisse dor méaxima era realizado
desaquecimento com velocidade de 2,0 Km/h e 0% de inclinacdo para evitar reducao
brusca do retorno venoso, com consequente reducao do débito cardiaco. Foi realizado
de um a dois minutos de desaquecimento de acordo com a toleréncia do individuo.
Consideramos que esta velocidade de 3,2 Km/h permitiu avaliar tanto individuos mais

debilitados quanto individuos com menor déficit funcional gerado pela DAP.

5.5.9 Escala tipo Likert para avaliar a percepcéo subjetiva da toleréncia ao exercicio
e capacidade de caminhar apés o tratamento

Ao final da intervencgao foi apresentada uma escala do tipo Likert aos participantes,
para avaliar a sua percepcdo da mudanca da tolerancia ao exercicio e capacidade de
caminhar apés o tratamento. A escala apresentava cinco op¢oes de resposta: melhor,
um pouco melhor, sem alteracdo/ndo houve mudanca, um pouco pior e pior
(APENDICE 3).

5.6  Variaveis

5.6.1 Variaveis Relacionadas a Capacidade Funcional

- Distancia percorrida até dor inicial e distancia total, tempo para o inicio da dor e
tempo de dor maxima e tempo de repouso necessario para desaparecer 0s sintomas

no ISWT e teste de velocidade e inclinagcdo constantes em esteira;

5.6.2 Variaveis Relacionadas ao Metabolismo Muscular

- Delta da StO2 (AStO2_est): Diferenca entre o menor valor de StO» obtido durante o
teste da esteira e o valor basal;

- Delta da HHb (AHHb_est): diferenga entre a concentragdo HHB final e inicial do teste
de esteira,

- Tempo relativo de recuperacédo da StO> no teste na esteira: A razao entre o tempo

(segundos) necessario, a partir do aquecimento do teste em esteira, para retornar ao
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valor basal de StO, (valor antes da oclusao), e o tempo total do teste em esteira (em
segundos), multiplicado por 100;

- Tempo para atingir menor StO»: tempo, a partir do inicio do aquecimento do teste
em esteira para atingir a menor StO> até o fim do teste (em segundos);

- Tempo de resisténcia: tempo até o fim do teste (em segundos), apds o individuo
atingir a menor StO;

- Economia de caminhada relativa a StO> (metros/A StO2): economia de caminhada
verificada pela relacdo da distancia percorrida para cada unidade de queda da StO;
durante o teste da esteira;

- Economia de caminhada relativa a HHb (metros/A HHb): economia de caminhada
verificada pela relacédo da distancia percorrida para cada unidade de aumento da HHb
durante o teste da esteira;

- Taxa de desoxigenacao durante o teste de esforco: é a razdo entre o delta da StO>
durante o teste (%) e o tempo total gasto para atingir o menor valor de StO, (em
segundos);

- Taxa de reoxigenacgdo durante o teste de esfor¢o: € a raz&o entre o delta da StO>
durante o teste (%) e tempo (segundos) necessério, a partir do aguecimento do teste
em esteira, para retornar ao valor basal de StO2 (valor antes da oclusao).

- Taxa de reoxigenacéo relativa durante o teste de esforco: € a razéo entre o delta da
StO> durante o teste (%), o tempo relativo de recuperacao da StO».

- Tempo para recuperacao da StO, apdés manobra de oclusdo: tempo gasto para que

a saturacao retorne ao valor basal apés manobra de ocluséo.

5.6.3 Variaveis Relacionadas ao Desempenho Muscular, a Percepcao Da Capacidade
de Locomocéo e ao Fluxo Arterial em Membros Inferiores

- Numero de flexdes plantares realizadas no HRT, tempo gasto (segundos) e taxa de
repeticao (flexdes plantares por segundo) para execucao das mesmas até o ponto de
fadiga voluntario;

- Pontuacéo total no SPPB;

- Pontuacgéo (percentual) em cada dominio do WIQ);

- indice tornozelo-braco de repouso.
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5.7 Procedimentos

5.7.1 Protocolo de Avaliacéo

Uma vez que o voluntério atendesse aos critérios de incluséo ele era inscrito no estudo
pelos avaliadores. ApGs a selecdo, explicacdo da pesquisa e assinatura do TCLE, o
voluntéario foi submetido a avaliacdo. Somente apos selecédo e avaliagcdo é que se
realizava a alocacao aleatéria para um dos dois grupos: aerébico convencional e (GC)
aerobico modificado (GM) concomitante ao uso de carga. A alocacéo foi realizada pelo
profissional responsavel pela intervencdo, a partir de uma lista numerada
sequencialmente obtida do coordenador do projeto, mantendo assim o sigilo da
alocacdo. O método utilizado para geracdo da sequéncia randomizada de alocacgéo
foi o software disponivel no website www.randomization.com. No software a
aleatorizacéo foi realizada em bloco (a cada quatro voluntarios). Foram realizadas
duas avaliacdes: inicial e apés 12 semanas de treinamento supervisionado, trés vezes
por semana (GARDNER et al., 2012).

A avaliacao foi composta de: avaliacao fisioterapica para obtencéo de dados clinicos
e sociodemograficos, mensuracdo de massa e altura para célculo do IMC (Asimed®;
Barcelona, Espanha), indice- tornozelo bracgo de repouso, ISWT, SPPB, HRT e Teste
em esteira com velocidade constante. Apos avaliagao fisioterapica foi aplicado o WIQ
sob a forma de entrevista para obter informacfes sobre a capacidade de locomocéao
dos participantes. Na reavaliacdo, além de repetir-se o processo de avaliacdo citado
acima, foi apresentada uma escala do tipo Likert aos participantes, para avaliar a sua
percepcao da mudanca da tolerancia ao exercicio e capacidade de caminhar apés o
tratamento (APENDICE 3).

Todos os testes foram realizados por avaliadores nao envolvidos com o protocolo de
treinamento, que ndo tinham conhecimento do grupo ao qual cada voluntario da
pesquisa estava alocado. A ordem de realizacdo dos quatro testes foi aleatoria
definida por sorteio. Entre cada teste foi dado intervalo de 20 minutos. Para que o
teste subsequente pudesse ser realizado os dados vitais deveriam ter retornado aos
valores basais. Os participantes foram orientados a evitar bebidas alcoodlicas e com

cafeina, bem como a realizacdo de qualquer exercicio extenuante no dia anterior a
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realizagao dos testes. Além disso, eles foram orientados a fazer uma alimentagéao leve
duas horas antes da realizacdo dos testes. Na reavaliagdo o individuo recebeu as
mesmas orientacdes. Neste momento a ordem de realizacdo dos quatro testes foi a

mesma utilizada na avaliacédo para cada individuo.

A mensuracdo do indice tornozelo-braco de repouso foi realizada com o individuo em
decubito dorsal, apos repouso de 30 minutos. Em seguida os sensores da NIRS foram
posicionados na regido medial do muasculo gastrocnémio, ao nivel da maior
circunferéncia e fixados com filme pléstico e faixa elastica (QUARESIMA et al., 2001;
MANFREDINI et al., 2009). Sabe-se que o gastrocnémio medial € o principal musculo
envolvido na flexdo plantar dinamica e que a demanda de oxigénio com o0 aumento da
frequéncia e duracdo da contracdo esta associado com o aumento do fluxo sanguineo
(QUARESIMA et al., 2001). Os dados foram inicialmente obtidos numa frequéncia de
0,1 hertz (Hz). Com o individuo posicionado em decubito dorsal apds estabilizacéao
inicial da medida, foi registrado o valor basal de saturacéo tecidual e em seguida
iniciada manobra de ocluséo arterial. Esta manobra foi realizada com um manguito,
constituido de bragadeira confeccionada em nylon acoplado a um dispositivo
pneumatico, especifico para realizacdo da manobra de oclusdo. O manguito,
posicionado entre o terco médio e distal da coxa do individuo, foi inflado acima de 250
mmHg até 280 mmHg (CRENSHAW et al., 2012; MARTIN et al., 2013; MCLAY et al.,
2016) e assim mantido por um periodo de cinco minutos, até que ocorresse a
estabilizacdo das medidas (FERRARI et al., 2011; MCLAY et al.,, 2016). Este
procedimento funcionou como uma calibracdo fisiolégica, criando uma escala
funcional que possibilitou comparar melhor diferentes individuos (FERRARI et al.,
2011; MCLAY et al., 2016). O valor minimo de saturagao obtido nesse periodo, ap6s
a constatacéo da estabilizacdo da medida de HHb, foi considerado o zero funcional
de oxigenacéao do tecido e foi utilizado para a analise dos resultados, juntamente com

os valores obtidos durante os testes.

Entre o final da manobra de ocluséo e o inicio do teste de exercicio, o individuo
permaneceu em repouso em decubito dorsal por 10 minutos, a fim de certificar que os
valores de oxigenacao tecidual basal fossem completamente restabelecidos e com
isso, evitassemos prejuizo de desempenho durante os testes funcionais. Os testes

ISWT, HRT, SPPB e esteira com velocidade e inclinagdo constantes foram realizados
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em seguida, em ordem aleatoria. A NIRS foi utilizada durante a realizagéo dos testes
ISWT, HRT, SPPB e teste em esteira com velocidade constante com o objetivo de

avaliar o comportamento variaveis HbO,, HHb e StO..

5.7.2 Protocolo Experimental

Os voluntarios de ambos 0s grupos participaram de 12 semanas de treinamento
supervisionado, trés vezes por semana (GARDNER et al., 2012). Qualquer protocolo
de exercicio para individuos com DAP deve levar em consideragéo a possibilidade da
presenca da doenca arterial coronaria (DAC) associada, uma vez que 0 processo
aterosclerotico apresentado por esses individuos tende a ser sistémico (STEWART et
al., 2002; HIRSCH et al., 2006). Durante a avaliacdo dos individuos com DAP foi
verificada a presenca de historia prévia de infarto agudo do miocardio, acidente
vascular encefalico, angina e/ou outros sinais ou sintomas cardiovasculares.
Individuos com histéria negativa para esses eventos realizaram o protocolo de
treinamento até dor claudicante maxima, respeitando o limite de 85% da FC maxima
prevista pela idade, estimado pela equacdo de Karvonen (FC maxima=220-idade)
(FOX E HASKELL, 1970). Ja os voluntarios com histéria positiva para algum desses
eventos foram submetidos a avaliagdo médica com o cardiologista do servigo e teste
ergomeétrico. Caso fosse verificada presenca de sinais eletrocardiograficos de
isquemia induzida pelo esforco no teste ergométrico era determinado o limiar
isquémico. A intensidade do exercicio para esses individuos com historia positiva para
DAC também era até a dor claudicante maxima, porém, foi levado em consideracéo o
limiar isquémico, ou seja, o treinamento era realizado 10 batimentos por minuto (bpm)
abaixo da frequéncia cardiaca onde o individuo apresentou isquemia ou 1000
unidades abaixo do duplo produto isquémico, dado pelo produto da PAS e FC
isquémica. A intensidade de treinamento dos individuos de ambos os grupos foi

determinada levando-se em consideragdo os critérios descritos acima.

O GC realizou treinamento aerobico inicialmente no solo, por 30 minutos com
intensidade até dor claudicante maxima. Caso o individuo néo atingisse a dor maxima
em 30 minutos, caminhando no solo, ele realizava a caminhada na esteira, sem

inclinacdo, com a velocidade média atingida no solo. A partir do momento que o
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individuo nédo atingisse sintoma limitante em 30 minutos na esteira foi realizado

incremento progressivo de 0,2 Km/h na velocidade (APENDICE 4).

O GM realizou 0 mesmo treinamento até dor claudicante maxima incluindo sobrecarga
progressiva em membros inferiores por meio da adigéo de caneleiras. O tratamento
do GM foi realizado primeiramente no solo, inicialmente sem carga em membros
inferiores que era adicionada gradativamente. Caso o individuo atingisse o tempo
minimo de 15 minutos de caminhada no solo sem que o sintoma limitante fosse
alcancado, eram adicionados pesos (em forma de caneleira) ao nivel dos tornozelos
para aumentar a sobrecarga, de forma progressiva, evoluindo o valor de 0,5 quilo em
cada membro inferior, no limite maximo de dois quilos, considerando o tempo descrito
e a auséncia da dor limitante. Caso o individuo atingisse o tempo minimo de 15
minutos com sobrecarga de dois quilos, durante caminhada no solo sem que o
sintoma limitante fosse alcancado, a atividade passava a ser realizada em esteira,
com a velocidade média alcancada no solo, sem sobrecarga em membros inferiores.
Foram adicionados pesos (em forma de caneleira) ao nivel dos tornozelos para
aumentar a sobrecarga, de forma progressiva, evoluindo o valor de 0,5 quilo em cada
membro inferior, no limite maximo de dois quilos, a partir do momento que o individuo
atingisse 15 minutos de caminhada na esteira sem apresentar dor claudicante
maxima. A partir do momento que o individuo ndo atingisse sintoma limitante em 15
minutos, com sobrecarga de dois quilos, era realizado incremento progressivo de 0,2
Km/h na velocidade da esteira (APENDICE 5).

Nos dois grupos, sempre gue o0 voluntario precisasse parar por dor claudicante
maxima, teria inicio uma nova caminhada, tdo logo desaparecessem o0s sintomas. O
tempo total de caminhada era dado pela soma de todas as caminhadas realizadas
pelo individuo e deveriam totalizar 30 minutos, desconsiderando as interrupcdes.
Ambos o0s grupos realizavam aquecimento e resfriamento, respectivamente no inicio
e final de cada caminhada. Foram registrados em todas as sessfes: tempo para o
inicio da dor, tempo para o aparecimento da dor maxima, tempo de repouso
necessario para desaparecer 0s sintomas e a distancia total que o voluntario

caminhava em cada sessao.
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5.7.3 Monitoramento Dos Dados

Um pesquisador independente, que ndo sabia a qual grupo os participantes foram

alocados, realizou o gerenciamento e analise de banco de dados.
5.7.4 Calculo Amostral

O calculo amostral realizado previamente ao estudo piloto foi baseado em estudos
prévios da literatura, conforme descrito no artigo 1 no qual encontra-se a descrigdo
detalhada do protocolo do estudo.

5.7.4.1 Calculo amostral a partir de estudos prévios

O tamanho da amostra foi calculado considerando a variavel distancia total como a
mais importante para analise (TRIOLA, 2014). A partir de estudos prévios com
individuos com DAP de caracteristicas semelhantes as dos sujeitos a serem alocados
para este estudo (DA CUNHA-FILHO et al., 2007) o tamanho da amostra calculado

foi de 70 participantes por grupo, considerando um poder de 80% e um alfa de 5%.
5.7.4.2 Calculo amostral a partir do estudo piloto

O calculo amostral foi realizado a partir de um estudo piloto com 12 individuos por
grupo no qual foi considerado o menor tamanho de efeito para a estimativa do n
amostral. Para realizacdo do célculo foi considerado um alfa de 5%, um poder de 0,80
e o tamanho de efeito da ANOVA (f), para cada variavel, estimado pela equacao:

(f = /%“), onde SQa= soma de quadrados da respectiva fonte de variagdo e SQe=

soma de quadrados dos erros (HEDEKER et al., 1999; PORTNEY e WATKINS, 2015).
A partir do célculo amostral foi considerado o maior n encontrado e verificada a
necessidade de 18 individuos por grupo.
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5.7.5 Procedimentos Estatisticos

A distribuicdo normal das variaveis continuas foi avaliada pelo teste de Anderson-
Darling. Foi realizada a analise descritiva dos dados e os resultados expressos como

média + desvio-padrdo ou frequéncias absoluta e relativa.

As comparacdes das variaveis categoricas, para caracterizacdo dos GRUPOS, foram
realizadas via teste Exato de Fisher (tabelas 2x2) ou pelo coeficiente Cramer’'s V

(tabelas assimétricas).

No artigo 1 as comparacdes entre os GRUPOS (convencional x modificado), entre os
MOMENTOS (pré x pos-treinamento) e o efeito de interacdo entre GRUPOS x
MOMENTOS foram realizadas por meio de equacdes de estimagao generalizadas
(Generalized Estimating Equations - GEE) (LIANG e ZEGER, 1986). Em todos os
modelos, as variaveis de desfecho foram analisadas como variaveis dependentes, ja
0s GRUPOS e os MOMENTOS como variaveis independentes. Para se determinar a
melhor fungéo de ligagéo e a melhor matriz de correlagédo dos modelos, foi utilizado o
critério de quase-verossimilhanca no modelo de independéncia (QIC). Quanto menor
0 QIC, melhor o ajuste do modelo (PAN, 2001). As comparacdes post hoc foram
realizadas via teste de Bonferroni. Um valor de alfa de 5% foi considerado para

significancia estatistica.

No artigo 2 para avaliar as diferencas entre os grupos (convencional x modificado),
situacao (pré x pés) e a interacdo entre grupos e situacao, foi utilizado o linear mixed
model. As variaveis dependentes “grupos” e “situagdo” entraram no modelo como
efeito fixo e os “sujeitos” como efeito aleatdrio. Para a escolha do melhor modelo foram
utilizados os valores de maxima verossimilhanca restrita (-2 restricted log likelihood),
adotada a estrutura de covariancia diagonal para as medidas repetidas e
autorregressiva de 12 ordem para efeitos aleatorizados. Comparado a andlise de
intencdo de tratar, este procedimento fornece melhores estimativas para dados
perdidos e aborda as diferencas individuais de forma mais adequada (PRESS, 2009;
DETRY e MA, 2016). Um valor de alfa de 5% foi considerado para significancia

estatistica.
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Os dados foram analisados nos programas estatisticos Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS, Inc., USA, versao 15.0).
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6 RESULTADOS

6.1 ARTIGO 1

Effects of an alternative aerobic training in individuals with peripheral arterial
disease using progressive overload in the lower limbs — a randomized clinical

trial protocol

Abstract

Background

Peripheral arterial disease (PAD) is characterized by intermittent claudication (IC),
which directly interferes with the functional performance of an individual. The gold
standard for the treatment of patients with PAD is walking with an intensity close to the
maximum IC level. Although muscle resistance training programs also represent a
therapeutic option, the benefits of training programs that use walking concurrently with
the use of loads have not been described. Thus, the aim of this study is to compare
the effects of two types of training, a conventional walking program and walking with
weights on ankles, in adults with PAD on functional capacity, muscular metabolism,
muscular performance and heart rate variability

Methods/Design

A randomized clinical trial will be conducted with two groups: a conventional aerobic
group (CG) and a modified aerobic group with weights on ankles (MG). Individuals
assigned to the MG group will walk with weights on ankles, performing resistance
training simultaneously with functional training (walking). There will be 140 subjects
with PAD and IC randomly allocated to the CG and MG. Both groups will perform

walking training 3 times a week for 12 weeks. The CG will walk with an intensity close
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to the maximum IC level, and the MG will perform the same training, including a
progressive overload with ankle weights. Participants will be assessed before and after
the 12-week training period. Pre- and post-treatment evaluations will consist of the
resting ankle-brachial index (ABI), the Short Physical Performance Battery (SPPB), the
Heel-Rise Test (HRT), the treadmill test with constant speed and inclination, the
Incremental Shuttle Walk Test (ISWT), and the Walking Impairment Questionnaire
(WIQ). Near infrared spectroscopy (NIRS) will be used during exercise tests to verify
exercise-induced muscle ischemia in real time, using adjustments of oxyhemoglobin
(HbO2), deoxyhemoglobin (HHb) and tissue saturation (StO2). For the statistical
analysis, data will be presented as measures of central tendency and dispersion. The
distribution of the data will be analyzed using the Kolmogorov-Smirnov test.
Differences between groups and between pre-post situations, in addition to the
interaction effect, will be analyzed using generalized estimation equations (GEE). An
alpha value of 5% will indicate statistical significance.

Discussion

The results of the trial will be directly applicable to the development of new treatment
strategies for adults with PAD.

Trial registration:

ISRCTN44928994. Registered March 10, 2011. Last edited: June 08, 2017.

Keywords: peripheral arterial disease, intermittent claudication, training, exercise.
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Background

Peripheral arterial disease (PAD) is a chronic obstruction of the arteries that
irrigate the extremities, and the main cause of PAD is peripheral atherosclerosis. [1].
Peripheral atherosclerosis is one of the manifestations of systemic atherosclerosis,
often coexisting with atherosclerotic cerebrovascular and coronary disease [2]. PAD
represents one of the major causes of morbidity in the elderly population [1, 3].

PAD presents a variety of risk factors in its etiopathogenesis [1, 3]. Included
among these factors are smoking, hypertension, diabetes, dyslipidemia, advanced age
and sedentary lifestyle [4, 5]. All of these risk factors lead to morphological alterations
of the vessel wall, favoring the formation of atherosclerotic plaque responsible for the
gradual obstruction of the vascular lumen [1, 5, 6].

In addition to this gradual obstruction, atherosclerotic plague interferes with the
complacency of the vessel wall during physical activity. Frielingsdorf and colleagues
[3] demonstrated that stenosed vessels lose the ability to properly regulate blood flow,
probably due to a reduced production of nitric oxide (important vasodilator), increased
alpha-adrenergic tone, increased platelet aggregation and thromboxane A2 and
serotonin release (vasoconstrictor substances). This loss of regulation in addition to
mechanical vessel obstruction results in poor irrigation and ischemia, triggering pain in
the musculature located distally to the affected artery whenever there is a need to
increase the muscular blood supply [7, 8]. Intermittent claudication (IC) is characterized
by pain, cramp, pressure, or weight sensation induced by ischemia during walking that
is relieved with rest [3-5, 9]. Approximately 15 to 40% of individuals with PAD present
with IC, which directly interferes with their functional performance [10].

The imbalance between the supply and demand of tissue oxygen in individuals

with PAD, which occurs during activities such as walking, is characterized by reduced
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tissue oxygenation [11]. Near infrared spectroscopy (NIRS) has been used to non-
invasively assess exercise-induced muscle ischemia in real-time, using adjustments in
the variables oxyhemoglobin (HbO>), deoxyhemoglobin (HHb), and tissue saturation
(StO2) [12].

Recent studies have shown that absolute StO values at rest are similar in
healthy and in PAD subjects. However, during physical activity, individuals with PAD
present a sudden drop of StO> at the beginning of exercise, reach significantly lower
values of StO. and have a significantly longer recovery time compared with healthy
individuals [13]. Komiyama et al. demonstrated that the recovery time of StO: in
individuals with diabetes and PAD who were unable to complete a 5-minute treadmill
test was significantly longer than the recovery time of individuals able to complete the
same test, as verified by NIRS [14]. Initial studies using NIRS in subjects with PAD
suggest a probable relationship between functional performance and muscle metabolic
responses [13].

The prescription of physical activity is widely used in primary prevention to
control risk factors for cardiovascular diseases, including PAD [2, 5, 6, 9, 15, 16].
Physical activity has been associated with favorable changes in the risk of the disease,
leading to reduced obesity, increased glucose metabolism and insulin sensitivity,
increased plasma high-density lipoprotein levels, decreased low-density lipoprotein
levels and increased production of nitric oxide [10].

Pharmacological (use of cilostazol) and surgical therapies are common forms
of intervention in the treatment of PAD and are often still considered as first-line
therapies [1, 2, 8, 10, 15]. However, the high cost of these interventions, the high
variability of the results, and the risks associated with these types of treatment

encourage the search for cheaper alternatives with lower risk and consistent results.
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Thus, a physical activity program is one such alternative treatment that has been
suggested as a first-line therapy. Physical exercise promotes an increase in the
individual's functional capacity, increasing the walking time and distance before the
onset of claudication and until maximal claudication [1, 9, 15]. These effects are due
to increased blood flow and nitric oxide synthesis, improved muscle oxidative capacity,
attenuation of inflammation and ischemic muscle damage, and reduced energy
expenditure for walking [11, 15].

The current basis for the treatment of patients with lower limb PAD through
physical activity is to walk near the maximum level of claudication, with a frequency of
at least three times a week for a minimum duration of thirty minutes and a minimum of
three months [15, 17, 18]. This type of treatment produces satisfactory functional
results by increasing the time and distance walked by PAD patients [15, 17].
Additionally, the pain threshold increases when patients participate in treatment with
walking [15, 17]. Muscle resistance training has also been a form of adjuvant
intervention suggested for the treatment of patients with PAD [19, 20]. Because of a
sedentary lifestyle and decreased mobility, patients with PAD may have some degree
of loss of muscle mass and the consequent ability to produce force, thus justifying the
proposal of muscular resistance training [9, 16, 20].

Mcguigan and colleagues [19] used a muscular strengthening program for
patients with PAD and demonstrated increases in the claudication threshold, muscle
capillarization, distribution of muscle fibers and amount of myosin, all in addition to an
increase in distance walked by the patients. However, Hiatt et al. [9] demonstrated that
a walking program produced superior results to strength training regarding the time of
onset of intermittent claudication and total walking time. In their study, muscle

strengthening did not result in further improvements in walking distance when
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performed after walking [9]. McDermott et al. [20] compared walking-type aerobic
training to lower limb strengthening and observed that gains in walking performance
were higher in the aerobic training group. However, the strengthening group obtained
higher gains in the functional activity of climbing stairs [20]. Ritti-Dias and colleagues
[21] also compared whole body strength training to walking training and detected
similar functional improvements. However, they observed that strength training
produced less pain during the sessions, therefore increasing exercise tolerance [21].
Parmenter et al. [22] observed that high-intensity resistance training for 24 weeks in
elderly patients with PAD significantly improved walking distance in the six minute walk
test. They found no improvements in the groups that underwent low intensity
resistance training and unsupervised walking training [22].

It has been well established in the literature that walking treatment has a
beneficial effect for individuals with PAD [1, 2, 4-6, 9, 15, 17]. Although muscle
resistance training programs are a therapeutic option to increase walking distances for
these patients, the benefits of a training program using walking concurrently with the
use of load have not been described, although the association is feasible and

promising.

Methods/Design

The overall aim of the present study is to evaluate the effects of a training
program using modified walking with weights on ankles compared to traditional walking
training in patients with PAD on functional capacity, muscular metabolism, muscular
performance and heart rate variability.

Questions/Hypotheses
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The primary hypothesis is that a training program using modified walking with
weights on ankles will improve functional capacity and muscular metabolism compared
to traditional walking training in individuals with PAD. The secondary hypothesis is that
a training program using modified walking with weights on ankles will improve muscular
performance, heart rate variability and perception of walking impairment compared to
traditional walking training in individuals with PAD.

The study design is a single-blind, randomized controlled trial. Assessors will be
blinded to the treatment allocation for the duration of the trial. Due to the nature of the
intervention, neither participants nor intervention staff can be blinded to allocation.
Adults with PAD with intermittent claudication will be recruited from the clinic of
Cardiology and Vascular Surgery, Clinical Hospital, Universidade Federal de Minas
Gerais.

Assessors will enroll participants for the study once the participants meet the
inclusion criteria. Only after selection and assessment, participants will be randomly
allocated to one of two groups by the professional responsible for the intervention, from
a sequentially numbered list obtained from the project coordinator: conventional
aerobic group (CG) or modified aerobic group with weights on ankles (MG). Generation
of the randomized allocation sequence will be performed by the project coordinator

using the software available on the website www.randomization.com. Randomization

will be performed in a block (every four participants will be assigned randomly). The
volunteers will participate in aerobic training three times a week for 12 weeks.

Two evaluations will be performed: initial and after 12 weeks of supervised
training (figure 1). The assessment will comprise evaluations of body mass index
(Asimed®, Barcelona, Spain) and ankle brachial index (ABI), answering a Walking

Impairment Questionnaire (WIQ), and performing an Incremental Shuttle Walk Test


http://www.randomization.com/
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(ISWT), a Short Physical Performance Battery (SPPB), a Heel-Rise Test (HRT), and
a treadmill test with constant speed and inclination. The order of the four exercise tests
will be random. We will use NIRS during exercise tests to evaluate the adjustments of
the variables HbO2, HHb and StO». The CG will perform aerobic training initially on the
ground for 30 minutes with intensity until maximal claudicating pain. The MG will
perform the same training until maximal claudicating pain including progressive
overload in the lower limbs using ankle weights. The present study was approved by
the Ethics Committee of Research from Federal University of Minas Gerais,

registration CAAE 51274515.4.0000.5149, on February 15, 2016.

INSERT FIGURE 1

Patient population: inclusion and exclusion criteria
Patients will be eligible if they meet the following criterion:

1. Adult male or female with a resting ABI < 0.9 and no pain at rest.

Subjects will be excluded for the following reasons:
1. Presence of diseases or complications that will preclude training, such as
cardiac failure, unstable angina, arrhythmia, decompensated diabetes
(random glucose greater than 250 mg/dl), or signs of hemodynamic instability.

2. Participation in supervised exercise during the last six months.

Primary outcome measure(s):
1. Initial claudication distance (ICD) and absolute claudication distance (ACD),

initial claudication time (ICT) and absolute claudication time (ACT), and resting
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time required for the symptoms to disappear in the ISWT and treadmill test with

constant speed and inclination.

The ISWT is a 12-stage, progressive, bi-directional walking test in which the
velocity of the first stage is 30 meters per minute (m/min), and at each stage the
velocity increases by 10 m/min [23]. Before starting the test, blood pressure and heart
rate will be measured. Participants will be instructed to walk in a 10-meter flat corridor
demarcated with two cones. Each individual will be oriented to walk from one cone to
the other, with speed determined by the emission of a sound signal. The participant,
initially positioned near one of the cones, will begin the walk to the other cone after
hearing a beep. Each new stage will begin with a distinctive sound that indicates the
individual's need to increase their walking speed. In the case that the participant
reaches the opposite cone before the signal, they will march while waiting for the next
signal, and then go to the opposite cone. If the participant does not reach the cone
twice consecutively, the test will be stopped. Heart rate will be recorded at the end of
each stage. At the end of the test, the individual will be questioned regarding the
subjective perception of exertion using the Borg scale. Blood pressure and heart rate
will be recorded, as well as ICT, ACT, ICD, ACD and resting time required for the
symptoms to disappear [23].

The treadmill test protocol will use a constant velocity of 3.2 km/h and a constant
inclination of 10% to evaluate the functional capacity of individuals with PAD [24, 25].
We will record ICT, ACT, ICD, ACD and resting time required for the symptoms to
disappear, as well as the ISWT. Individuals will be instructed to walk as long as
possible up to the maximum pain. One minute of warm-up will be carried out on a

treadmill, in which a progressive increase of speed and inclination will be made up to
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3.2 km/h and 10%, until the start of the test. The test will be performed until the
ischemic limiting symptoms are reached. When the patient reaches maximum pain,
they will perform a cool down with a velocity of 2.0 km/h and 0% inclination for one or
two minutes, according to the tolerance of the individual, to avoid a sudden reduction
in venous return with consequent reduction in cardiac output. We consider that the
velocity of 3.2 km/h will allow us to assess both individuals who are more impaired and

individuals with a lower functional deficit caused by PAD.

2. HHb, HbO> and StO: in the calf muscles during ISWT, HRT and treadmill test

with constant speed and inclination.

Before performing the tests, the NIRS sensors will be positioned in the medial
region of the gastrocnemius at the level of the largest circumference and fixed with
plastic film and an elastic band with the individual in the supine position [26] [27].
Initially, the arterial occlusion maneuver will be performed using a cuff positioned on
the thigh of the participant that will be inflated to a value greater than 250 mmHg and
maintained for a period of five minutes. This procedure will function as a physiological
calibration, creating a functional scale that will allow a better comparison of different
individuals [12]. The exercise tests will be performed in this sequence, when it will be

possible to follow the adjustments of variables HbO2, HHb and StO2 in real time.

Secondary outcome measure(s):
1. Number of plantar flexions performed in the HRT, time in seconds to complete the
test and repetition rate (plantar flexions per second) when performing plantar flexions

up to the point of volunteer fatigue.

2. WIQ score in each domain.
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3. SPPB score.

4. Resting ABI.

5. Heart rate variability (HRV) during rest and treadmill test with constant speed and
inclination.

The HRT will be performed with the individual standing barefoot, in orthostatism
and with bipedal support [28]. Individuals will support themselves using their dominant
hand on the wall in front of them with a semi-flexed elbow to assist in balance
maintenance. An instrument was created for the individual to perform plantar flexion at
their maximum range of motion during all repetitions. The participant will perform the
first plantar flexion in a full range of motion, to the point of support from the
metatarsophalangeal joints, and the examiner will mark the maximum height reached
by their head on an adjustable height instrument. The evaluator will demonstrate how
the test is to be performed and guide them to touch their head against the adjustable
height instrument in all plantar flexions to ensure that the individual performs plantar
flexion throughout the range of movement for every repetition. During the test,
individuals will perform the maximum number of plantar flexions they can bear up until
the point of volunteer fatigue, as fast as possible. Verbal commands will be given at
the start of the test, and no incentives will be given during the performance. The
evaluator will register the number of repetitions performed and the total time spent
performing the test. If the subject does not perform the movement with the knees
extended or does not touch their head on the instrument two consecutive times, the
test will be stopped.

The WIQ is used to obtain information about the perception of locomotion in
individuals with PAD who present with intermittent claudication. The questionnaire

assesses aspects related to the last month and consists of three domains: distance
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(distance that the individual can walk), speed (speed that the individual can walk) and
stairs (number of stairs that the individual can climb). The WIQ presented validity and
reproducibility after its translation into Portuguese in a Brazilian sample [29]. The score
ranges from zero to 100% in each domain, with 100% being the best functional score.

The SPPB is an instrument used for the assessment of functional capacity that
combines data from a static balance test in orthostatism, gait velocity in a usual step
and estimated muscle strength of the lower limbs, measured indirectly through the
activity of sitting and standing from a chair [30, 31]. The protocol for the SPPB
application will be performed according to its Brazilian version, which includes tests of
static balance in orthostatism, gait velocity and lower limb muscle strength [31].

A handheld Doppler instrument (DV-2001, MEDPEJ®) will be used to measure
resting ABI on the left and right sides, obtained using the highest ankle systolic blood
pressure (SBP) divided by the highest brachial SBP [32, 33]. The participant will remain
in the supine position for a period of 15 minutes before the measures begin. A specific
upper limb cuff will be used to assess the systolic pressures of both limbs. In both lower
limbs, BPS will be measured from the posterior tibial and dorsal arteries of the foot [33,
34].

HRV is a simple, noninvasive and reliable technique that can be useful to
evaluate the influence of the autonomic nervous system on the heart [35]. For the
evaluation of HRV during the tests, we will use the Polar® heart rate monitor, model
RS800CX. The intervals between two successive R waves (iRR) will be recorded by
means of a digital telemetry system consisting of a transmitter positioned on the
participant’s chest and a heart rate monitor. After a 10-minute resting period with the
participant performing spontaneous breathing in the dorsal decubitus, the HRV

evaluation will be initiated and the intervals between two successive R-waves (iRR)
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will be recorded for an additional 10-minute resting period. The HRV will also be
evaluated in the exercise situation; that is, during the treadmill test and for 10 minutes

immediately after stopping the test with the participant in a supine position.

Intervention

The CG will perform aerobic training initially on the ground for 30 minutes with
intensity until maximal claudicating symptoms. If the individual does not reach the
maximum claudication within 30 minutes of walking on the ground, they will walk on
the treadmill, without inclination, at the average speed reached during the last session
on the ground. If the individual does not reach limiting symptoms within 30 minutes on
the treadmill, a progressive increase of 0.2 km/h in velocity will be performed. The MG
will perform the same training until reaching maximal claudicating pain, but with a
progressive overload on the lower limbs by the addition of ankle weights. Training in
the MG will first be performed on the ground, initially with no load on the lower limbs
and with weight added gradually. If the individual reaches the minimum time of 15
minutes of walking on the ground without the limiting symptoms being reached, weights
will be added at the level of the ankles to increase the overload. The overload will be
progressively increased by 0.5 kg in each lower limb with a maximum limit of 2 kg,
considering the time described and the absence of limiting pain. If the individual
reaches the minimum time of 15 minutes with an overload of 2 kg during walking on
the ground without reaching the limiting symptoms, the activity will be carried out on a
treadmill without overload in the lower limbs, at the average speed reached during the
last session on the ground. Ankle weights will be added to progressively increase the
overload. Initially, 0.5 kg will be added in each lower limb. From the moment the

individual reaches 15 minutes of walking on the treadmill without presenting maximal
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claudicating pain, an additional 0.5 kg will be added until reaching the maximum limit
of 2 kilograms. If the individual does not reach the limiting symptoms within 15 minutes
with an overload of 2 kilograms, the treadmill speed will be progressively increased by
0.2 km/h.

In both groups, whenever the volunteer needs to stop for maximum claudicating
pain, a new walk will begin as soon as the symptoms disappear [15, 17]. The total
walking time will be determined using the sum of all the walks performed by the
individual and must total 30 minutes, excluding interruptions. The ICT, ACT, ICD, ACD,
rest time necessary for the symptoms to disappear, and the total walking distance in
each session will be recorded for each session.

The results will be measured at time O (before intervention) and after 12 weeks

of intervention.

Data monitoring
An independent researcher who will be blinded to the group allocation will

perform database management and analyses.

Sample size

The sample size was calculated considering the total distance variable as the
most important for analysis [36]. From previous studies of individuals with PAD
characteristics similar to those of the subjects included in this study [23], the calculated
sample size was 70 participants per group, considering a power of 80% and an alpha
of 5%. Other calculations will be properly carried out using the methodology proposed

for data collection from pilot studies.
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Statistical analyses

Data will be presented as measures of central tendency and dispersion. Data
distribution will be analyzed using the Kolmogorov-Smirnov test. Differences between
groups and between pre-post situations, in addition to the interaction effect, will be
analyzed using generalized estimation equations (GEE). In all models, the endpoint
variable will be analyzed as a dependent variable, and groups and pre-post situations
as independent variables. Despite the intention to treat analysis used in repeated
measures ANOVA, repeating the last observed value as an alternative to balancing
the data in GEE is considered to be the most appropriate tool in longitudinal studies
with repeated measures, especially when there is lost data [37-39]. An alpha value of

5% will be considered for statistical significance.

Discussion

It is well established in the literature that walking therapy has a beneficial effect
on individuals with PAD [1, 2, 4-6, 9, 15, 17]. Although muscle resistance training
programs are also a therapeutic option to increase walking distances for these patients,
the benefits of a walking training program with ankle weights have not been described,
although the association is feasible and promising. In addition, from the results of this
study, it will be possible to compare the adjustments of the variables HHb, HbO2 and
StO2 and the muscular metabolic response obtained by NIRS after conventional and
modified training. We expect to collect results at the end of May 2018. We anticipate
that the results will have implications in the development of new treatment strategies
for adults with PAD and will enhance understanding of the relationship between

functional performance and muscle metabolic responses of these individuals.
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PAD: Peripheral arterial disease

IC: Intermittent claudication

CG: Conventional aerobic group

MG: Modified aerobic group

ABI: Ankle brachial index

SPPB: Short Physical Performance Battery
HRT: Heel-Rise Test

ISWT: Incremental Shuttle Walk Test
WIQ: Walking Impairment Questionnaire
NIRS: Near infrared spectroscopy
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iRR: Intervals between two successive R waves
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Eligibility confirmed
Informed consent obtained

Week 0: Measured distance walked during the ISWT and in a treadmill test
with constant speed and inclination, AEI, ABI, SPPB, HRT, WIQ.

Randomization
(n=70) (n=70)
Conventional aerobic Modified using aerobic
group [CG) load group (MG)

Aerobic training

30 minutes

Until maximal pain
Progressive overload in the
lower limbs

3 times,'week

*  Aerobic training

* 30 minutes

*  Until maximal pain
= 3times/week

LS Y A B )

0

Week 12: Measured distance walked during the ISWT and in a treadmill test
with constant speed and inclination, AEI, ABI, SPPB, HRT, WIQ.

Fignre 1



78

6.2 ARTIGO 2

Efeitos do treinamento aer6bico modificado em individuos com doenca arterial

periférica - um ensaio clinico aleatorizado

Effects of an alternative aerobic training in individuals with peripheral arterial
disease using progressive overload in the lower limbs — a randomized clinical

trial

Resumo

Objetivo: O objetivo deste estudo foi comparar os efeitos de um programa de
caminhada convencional e o treinamento modificado utilizando a caminhada
concomitantemente ao uso de sobrecarga em membros inferiores, em adultos com
doenca arterial periférica (DAP).

Método: Trata-se de um ensaio clinico randomizado, simples cego, realizado com
dois grupos: grupo aerdbico convencional e grupo aerébico modificado. Ambos os
grupos foram submetidos a treinamento com caminhada por 3 vezes por semana,
durante 12 semanas. As variaveis estudadas foram relacionadas a capacidade
funcional, desempenho muscular e saturacdo muscular de oxigénio.

Resultados: Foram incluidos 40 individuos com DAP. Apés a intervencao, em ambos
0s grupos, houve um aumento significativo no niumero de flexdes plantares no Heel-
Rise Test (p<0,001), aumento da distancia percorrida no Incremental Shuttle Walk
Test (p<0,001) e no teste de esteira (p<0,001), melhora na pontuacgéo total do Short
Physical Performance Battery (p=0,035) e melhora da pontuacao nos trés dominios

do Walking Impairment Questionnaire (p<0,001). Além disso, observou-se melhora
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nas variaveis avaliadas pela espectroscopia por infravermelho proximo: economia de
caminhada (p<0,001) e taxa de reoxigenacéo relativa (p=0,004) em ambos 0S grupos
apos a intervencdo. Nao houve diferenca no desempenho dos testes entre 0s grupos
convencional e modificado.

Conclusao: Este estudo verificou que ambos os tipos de treinamento melhoram a
capacidade funcional, o desempenho muscular e as variaveis relacionadas a
saturacado muscular de oxigénio em adultos com DAP.

Palavras-chave: Doenca arterial periférica, claudicacdo intermitente, exercicio,

espectroscopia de luz proxima ao infravermelho.

Abstract

Objective: The aim of this study was to compare the effects of a conventional walking
program and walking with weights on ankles, in adults with peripheral arterial disease
(PAD).

Design: A single-blinded randomized clinical trial was conducted with two groups: a
conventional aerobic group and a modified aerobic group with weights on ankles. Both
groups performed walking training 3 times a week for 12 weeks. Variables studied were
related to functional capacity, muscular performance and muscle oxygenation.
Results: 40 individuals with PAD were included. After intervention, in both groups, was
a significant increase in the number of plantar flexions in Heel-Rise Test (p<0.001),
increase in distance walked in Incremental Shuttle Walk Test (p<0.001) and in treadmill
test (p<0.001), improvement in total Short Physical Performance Battery score
(p=0.035) and improved scores in the three Walking Impairment Questionnaire
domains (p<0.001). In addition, an improvement in the near-infrared spectroscopy

variables walking economy (p<0.001) and relative reoxygenation rate (p=0.004) were
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observed in both groups after the intervention. No difference in performance was
observed in the tests between the conventional and modified groups.

Conclusions: This study verified that both types of training improve functional
capacity, muscular performance and variables related to muscle oxygenation in adults

with PAD.

Keywords: peripheral arterial disease, intermittent claudication, exercise, near-

infrared spectroscopy.

INTRODUCAO

A abordagem conservadora mais indicada para individuos com doenca arterial
periférica (DAP) é a realizagdo de caminhada com intensidade préxima ao sintoma
claudicante limitante, com frequéncia de no minimo trés vezes por semana, duracado
minima de trinta minutos e com no minimo trés meses de duracéo . Este tipo de
abordagem apresenta resultados funcionais satisfatérios aumentando o limiar de dor,

tempo e distancia caminhada 1257,

Os beneficios do treinamento com caminhada estédo extensivamente comprovados na
literatura. Portanto, o treinamento resistido muscular tem sido sugerido como uma
forma de intervencéo coadjuvante no tratamento da DAP 819, O individuo com DAP
pode apresentar algum nivel de perda de massa muscular e consequente capacidade
de produzir forga e resisténcia devido ao processo isquémico cronico e diminuicao da
mobilidade®1-13, Assim, atividades como treino resistido estariam justificadas no seu

tratamento 8113, No entanto, a heterogeneidade de protocolos existentes sobre
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treinamento resistido na DAP 9111416 e 3 falta de consenso observada na literatura
sobre seus beneficios, sugerem que, até entdo, esta seja uma intervencao

complementar ao treinamento aerobio.

O treinamento resistido muscular é uma opc¢ao terapéutica interessante para aumento
da distancia caminhada %'1:15-17 sua inclusdo no atendimento impacta diretamente na
duracéo total da sessao. Durante a sesséo de reabilitagdo tradicional o paciente com
DAP deve caminhar pelo menos 30 minutos desconsiderando as interrupgées 198, As
interrupcdes ocasionadas pelo sintoma claudicante limitante e consequente tempo de
recuperacdo para remissdo dos sintomas ja ocasionam aumento da duracdo da
sessdo. Desta forma, o treino resistido para grupos musculares especificos de forma

isolada pode impactar no tempo total da sesséo de atendimento.

Considerando a dificuldade de operacionalizar a sessao de atendimento com a
inclusdo de mais um tipo de treinamento, a realizagdo de caminhada concomitante ao
uso da caneleira em membros inferiores pode ser uma alternativa viavel para otimizar
0 tempo da sesséo. As atividades de vida diaria e a deambulacdo sao atividades
realizadas em nivel submaximo de esforco °, logo dependem de uma resisténcia
muscular adequada para a sua realizacdo 2%21. Individuos com DAP, devido a
obstrucdo arterial e consequentes adaptacbes musculoesqueléticas, apresentam
limitacdo importante no desempenho durante as atividades submaximas como a
caminhada 4. Assim, realizar a caminhada com o uso da caneleira em membros
inferiores pode ser uma maneira alternativa de treinamento resistido, de forma
funcional. Apesar desse treinamento ser uma opc¢ao terapéutica que parece possivel

de ser realizada, ndo estado descritos na literatura seus efeitos sobre a capacidade
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funcional, o desempenho muscular e a saturacdo muscular de oxigénio de individuos

com DAP.

Portanto, o objetivo do presente estudo foi avaliar os efeitos sobre a capacidade
funcional, o desempenho muscular e a saturacdo muscular de oxigénio de um
programa de treinamento modificado utilizando a caminhada concomitantemente ao
uso de sobrecarga em membros inferiores em individuos com DAP e compara-lo ao

treinamento aerobico tradicional de caminhada até sintoma isquémico limitante.

METODOS

Trata-se de um ensaio clinico aleatorizado, do tipo simples cego. Os avaliadores foram
mascarados em relacdo a alocacédo dos individuos aos grupos de intervencéo durante
toda a duracdo do estudo. Devido a natureza da intervencdo, ndo foi possivel
mascarar 0s participantes e o0s profissionais responsaveis pela intervencédo. Os
avaliadores incluiam os participantes no estudo, uma vez que atendessem aos
critérios de inclusdo. Somente apoOs selecdo e avaliacdo, os participantes eram
alocados aleatoriamente para um dos dois grupos: grupo aerdbico convencional (GC)
ou grupo aerdbico modificado concomitantemente ao uso de sobrecarga em membros
inferiores (GM), pelo profissional responséavel pela intervencao, a partir de uma lista
sequencial numerada. A geracdo da sequéncia de alocacao aleatéria foi realizada em

blocos (a cada 4 voluntarios) pelo coordenador do projeto usando o software

disponivel no site www.randomization.com.
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Amostra

Foram recrutados adultos com DAP, com claudicagao intermitente, a partir da clinica
de Cardiologia e Cirurgia Vascular, do Hospital das Clinicas da Universidade Federal
de Minas Gerais, no periodo de fevereiro de 2016 a marco de 2017. O presente estudo
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Minas
Gerais, registro CAAE 51274515.4.0000.5149, em 15 de fevereiro de 2016 e esta
registrado em http://www.isrctn.com (ISRCTN 44928994). O termo de consentimento

livre e esclarecido foi obtido de todos os participantes.

Foram incluidos no estudo adultos do sexo masculino ou feminino com indice
tornozelo-brago (ITB) de repouso menor que 0,9, sem dor em repouso. Os individuos
foram excluidos caso apresentassem doencas ou complicacdes que impedissem o
treinamento, como insuficiéncia cardiaca, angina instavel, arritmia, diabetes
descompensada (glicemia capilar superior a 250 mg/dl) ou sinais de instabilidade
hemodindmica ou caso tivessem participado de exercicios supervisionados nos

ultimos seis meses.

Foram realizadas duas avaliacfes: inicial e apdés 12 semanas de treinamento
supervisionado (Figura 1A). A avaliacdo foi composta por mensuracao do indice de
massa corporal e do ITB de repouso. Além disso, foi aplicado o Walking Impairment
Questionnaire (WIQ) e realizados os testes Incremental Shuttle Walk Test (ISWT) 22,
Short Physical Performance Battery (SPPB) 2324, Heel-Rise Test (HRT) ?° e o teste de
esteira com velocidade e inclinagdo constantes (3,2 km/h e 10% de inclinagdo). O

individuo foi orientado durante o teste na esteira a caminhar o0 maximo de tempo
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possivel até a dor maxima, ou seja, até o sintoma isquémico limitante. Foi realizado
um minuto de aquecimento na esteira, no qual era feito incremento progressivo de
velocidade e inclinagdo até atingir 3,2 Km/h e 10%. Quando o individuo atingisse dor
méaxima era realizado de um a dois minutos de desaquecimento, de acordo com a
tolerancia do individuo, com velocidade de 2,0 Km/h e 0% de inclinagao. A ordem dos
quatro testes de exercicios foi aleatdria. A espectroscopia de luz proxima ao
infravermelho ou Near-Infrared Spectroscopy (NIRS) (Artinis®, sistema Portamon,
Holanda) foi utilizada para avaliar a resposta da StO> do musculo gastrocnémio medial

durante o teste em esteira, por meio do software Oxysoft (Artinis®).
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Avaliagdo da elegibilidade {n=54)

Excluidos

- Insuficiéncia cardiaca descompensada (n=4)

- Diabetes Mellitus descompensada (n=2)
- Ulcera ativa em membro inferior (n=3}
- Doenga pulmonar descompensada (n=1)

- Domicilio distante do centro de reabilitaggo
(n=4)

Semana 0: Avaliacdo da distdncia caminhada durante o ISWT e o teste na esteira com velocidade e
inclinagdo constantes, ITB, SPPB, HRT, WICQ.

Aleatorizagio

(n=20) (n=20)
Grupo aerdhico Grupo asrobico
convencional (GC) modificado (G
* Treinamento aerobico o Treinamento aerobico
* 30 minutos o 30 minutos
e Até sintoma claudicante o Ate sintoma claudlca!nte maximo
. Sobrecarga progressiva em
maxima - membros inferiores
* 3 vezesfsemana o 3veres/semana
Interrupgdo da intervencdo Interrupgédo da intervengdo
- Sinais de isquemia cardica durante o exercicio (n=1) - Acidente isguémico transitorio (n=1)
- Hemorragia gastrica ndo associada ao exercicio (n=1) - Descompensacdo da diabetes (n=1)
- Bursite trocantérica (n=1) - Questies pessoais (n=2)
- Questdes pessoais (n=1)
Avaliados=16 Avaliados=16
semana 12: Avaliacdo da distdncia caminhada durante o ISWT e o teste na esteira com velocidade e
inclinagdo constantes, ITE, SPPB, HRT, WICQ.

Figura 1A: Fluxograma do estudo.
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Variaveis do estudo

Foram considerados como desfechos primarios do estudo a distancia méxima
percorrida no ISWT e no teste de esteira com velocidade e inclinagédo constantes; a
variagdo da StO, na esteira, a taxa de reoxigenacao relativa e a economia de
caminhada relativa a StO» (Figura 2A) obtidas a partir da analise da resposta da StO»,
usando a NIRS. Foram considerados como desfechos secundarios o nimero de
flexbes plantares e a taxa de repeticao (flexdes plantares por segundo) realizados no

HRT; a pontuacdo em cada dominio do WIQ e a pontuacao total no SPPB.
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Figura 2A: Variaveis obtidas pela NIRS durante o teste de esforco para doenca arterial periférica.
Adaptado de Boezeman et al., 2016.

A= StO2 basal; B= variacdo da StO2 durante exercicio; C= menor valor atingido de StO2; B/(X/Y)= taxa

de reoxigenacao relativa durante o teste de esfor¢co; B/Y= economia de caminhada.
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Protocolos de Intervencao

Os voluntérios de ambos os grupos participaram do treinamento aerébico trés vezes
por semana durante 12 semanas. O GC realizou treinamento aerdbico inicialmente no
solo por 30 minutos com intensidade até o sintoma claudicante maximo. Caso o
individuo néo atingisse a claudicacdo maxima em 30 minutos ao caminhar no solo,
ele caminhava na esteira, sem inclinacao, com a velocidade média alcan¢cada durante
a Ultima sesséao no solo. Caso o individuo ndo atingisse os sintomas limitantes em 30
minutos na esteira, era realizado aumento progressivo de 0,2 km/h na velocidade. O
GM realizou o mesmo treinamento até dor claudicante maxima incluindo sobrecarga
progressiva em membros inferiores por meio da adicdo de caneleiras. O treinamento
do GM foi realizado primeiramente no solo, inicialmente sem carga em membros
inferiores que foi adicionada gradativamente. Caso o individuo atingisse o tempo
minimo de 15 minutos de caminhada no solo sem que o sintoma limitante fosse
alcancado, eram adicionados pesos (em forma de caneleira) ao nivel dos tornozelos
para aumentar a sobrecarga, de forma progressiva, evoluindo o valor de 0,5 quilo em
cada membro inferior, no limite maximo de 2 quilos, considerando o tempo descrito e
a auséncia da dor limitante. Caso o individuo atingisse o tempo minimo de 15 minutos
com sobrecarga de 2 quilos, durante caminhada no solo sem que o sintoma limitante
fosse alcangado, a atividade passava a ser realizada em esteira, com a velocidade
média alcan¢ada no solo, sem sobrecarga em membros inferiores. Foram adicionados
pesos (em forma de caneleira) ao nivel dos tornozelos para aumentar a sobrecarga,
de forma progressiva, evoluindo o valor de 0,5 quilo em cada membro inferior, no limite
maximo de 2 quilos, a partir do momento que o individuo atingisse 15 minutos de

caminhada na esteira sem apresentar dor claudicante maxima. A partir do momento
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gue o individuo néo atingisse sintoma limitante em 15 minutos, com sobrecarga de 2

quilos, era realizado incremento progressivo de 0,2 Km/h na velocidade da esteira.

Nos dois grupos, sempre que o voluntario precisasse parar por dor claudicante
maxima, teria inicio uma nova caminhada, tdo logo desaparecessem o0s sintomas. O
tempo total de caminhada era dado pela soma de todas as caminhadas realizadas
pelo individuo e deveriam totalizar 30 minutos, desconsiderando as interrupgoes.
Ambos o0s grupos realizavam aquecimento e resfriamento, respectivamente no inicio
e final de cada caminhada. Foram registrados em todas as sessfes: tempo para o
inicio da dor, tempo para o aparecimento da dor méaxima, tempo de repouso
necessario para desaparecer o0s sintomas e a distancia total que o voluntario

caminhava em cada sessao.
Célculo Amostral

O célculo amostral foi realizado a partir de um estudo piloto com 12 individuos em
cada grupo, no qual foi considerado o menor tamanho de efeito para a estimativa do

n amostral. Para realizacdo do calculo foi considerado um alfa de 5%, um poder de
0,80 e o tamanho de efeito da ANOVA (f) estimado pela equacgéo: (f = /%), onde

SQa=soma de quadrados da respectiva fonte de variacdo e SQe= soma de quadrados
dos erros 26 27, A partir do célculo amostral foi verificada a necessidade de 18
individuos por grupo. Para maior conforto amostral, considerando possiveis perdas,

foram acrescidos ao calculo 10% ao n calculado totalizando 20 individuos por grupo.
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ANALISE ESTATISTICA

A distribuicdo normal das variaveis continuas foi avaliada pelo teste de Anderson-
Darling. Foi realizada a analise descritiva dos dados e os resultados expressos como

média + desvio-padrdo ou frequéncias absoluta e relativa.

As comparacdes das variaveis categoricas, para caracterizacdo dos GRUPQOS, foram
realizadas via teste Exato de Fisher (tabelas 2x2) ou pelo coeficiente Cramer’'s V
(tabelas assimétricas). As comparacdes entre os GRUPOS (convencional x
modificado), entre os MOMENTOS (pré x pés-treinamento) e o efeito de interacéo
entre GRUPOS x MOMENTOS foram realizadas por meio de equagdes de estimacgao
generalizadas (Generalized Estimating Equations - GEE) 2. Em todos os modelos, as
variaveis de desfecho foram analisadas como variaveis dependentes, jA os GRUPOS
e 0s MOMENTOS como variaveis independentes. Para se determinar a melhor funcéo
de ligacdo e a melhor matriz de correlacdo dos modelos, foi utilizado o critério de
guase-verossimilhanca no modelo de independéncia (QIC). Quanto menor o QIC,
melhor o ajuste do modelo 2°. As comparacgdes post hoc foram realizadas via teste de
Bonferroni. Um valor de alfa de 5% foi considerado para significAncia estatistica. Os
dados foram analisados nos programas estatisticos Statistical Package for the Social

Sciences — (SPSS, Inc., USA, versao 15.0).

RESULTADOS

Inicialmente 54 voluntarios foram elegiveis para o estudo. Desses, 14 apresentaram

algum critério de exclusdo. Foram, entéo, incluidos no estudo 40 individuos com DAP.
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Ao longo do estudo oito participantes abandonaram o tratamento, sendo quatro de
cada grupo. O fluxograma do estudo, incluindo os voluntarios excluidos e os motivos
de excluséo estéo indicados na Figura la. Na tabela 1 encontram-se os dados da
caracterizacdo da amostra incluida no estudo. A aleatorizacdo resultou em
caracteristicas semelhantes entre os grupos no baseline, exceto para IMC e uso de

cilostazol.

N&o foi verificada diferenca na adesdo ao tratamento, quando comparados os dois
grupos (91,17+ 6,39% no grupo convencional vs 89,05£10,85% no grupo modificado;
p=0,894). Além disso, ndo foi verificada diferenca na intensidade média de exercicio
alcancada durante o tratamento entre os dois tipos de intervencdo, observada pelo
percentual médio da frequéncia cardiaca maxima prevista para a idade, atingido por
ambos o0s grupos durante as sessdes (73,77£12,1% no grupo convencional vs
72,42+10,52% no grupo modificado; p=0,740). N&o foi observada diferenca
estatisticamente significativa no ITB tanto entre os grupos, quanto entre as situacoes
pré e pés intervencdo (GC pré: ITB direito 0,63+0,17 e esquerdo 0,63+0,17 e pos:
direito 0,65+0,2 e esquerdo 0,68+0,16 e GM pré: ITB direito 0,62+0,18 e esquerdo
0,63+0,18 e pos: direito 0,63+0,16 e esquerdo 0,62+0,15; ITB direito efeito grupo
p=0,531 e efeito situacdo p=0,070; ITB esquerdo efeito grupo p=0,689 e efeito

situacao p=0,101).

A tabela 2 mostra os resultados do desempenho dos individuos de ambos os grupos,
pré e poés intervencao, nos testes HRT, SPPB, ISWT e a pontuacao nos trés dominios
do questionario WIQ. Foi verificado aumento significativo do numero de flexdes

plantares no HRT, aumento da distancia percorrida no ISWT, melhora da pontuacéo
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total no SPPB e melhora da pontuacdo nos trés dominios do WIQ em ambos os
grupos, apos intervencdo. Nao foi observada diferenca de desempenho nos testes
entre os grupos convencional e modificado. A Figura 2a demonstra o desempenho de
ambos 0s grupos, nas situacdes pré e pds intervencdo, no teste de caminhada na
esteira e as respostas das variaveis da NIRS: variacdo da StO» durante o teste da
esteira, economia de caminhada relativa a StO> (A StO/tempo teste) e taxa de
reoxigenacéo relativa. Foi verificado aumento da distancia caminhada no teste da
esteira, melhora da economia de caminhada e aumento da taxa de reoxigenagao
relativa para ambos 0s grupos, apods a intervencao. Nao foi verificada diferenca na
variacao da StO> durante o teste da esteira, entre as situacdes pré e pds intervencao

€ entre 0s grupos.

Ao final das 12 semanas de intervencdo 68,8% (n=11) dos individuos do grupo
convencional responderam que estavam melhores em relagdo a antes da intervencgao,
enquanto 31,3% (n=5) relataram que estavam um pouco melhor. No grupo modificado
56,3% (n=09) dos individuos responderam que estavam melhores em relacdo a antes
da intervencéo, enquanto 43,8% (n=7) relataram que estavam um pouco melhor. Nao
houve diferenca estatisticamente significativa na percepc¢ao de melhora entre os dois

grupos (p=0,716).



Tabela 1: Caracterizagdo da amostra (n=40)

Grupo convencional  Grupo modificado  Valor p
(n=20) (n=20)
Sexo, n (%) Masculino 14 (70%) 14 (70%)
Feminino 6 (30%) 6 (30%) 0,999
Idade (anos) 65,45+10,60 63,10+10,54 0,486
IMC (kg/m?) 28,54+4,60* 25,78+4,38 0,038
ICQ 0,99+0,06 0,98+0,08 0,263
ITB Direito 0,63+ 0,17 0,62+ 0,18 0,531
Esquerdo 0,63+ 0,17 0,63+ 0,18 0,689
Tabagista, n (%) Sim 4 (20%) 7 (35%)
N&o 4 (20%) 4 (20%) 0,592
Ex-tabagista 12 (60%) 9 (45%)
Hipertenséo Sim 18 (90%) 18 (90%) 0,999
Arterial, n (%)
Diabetes Mellitus, Sim 9 (45%) 6 (30%) 0,514
n (%)
Doenca Arterial Sipw 7 (35%) 5 (25%)
Coronariana, n (%) Né&o 1 (5%) 5 (25%) 0,278
Indeterminado 12 (60%) 10 (50%)
Uso de Sim 11 (55%) 8 (40%) 0,527
betabloqueador, n
(%)
Uso de Cilostazol, Sim 3 (15%) 10 (50%)* 0,041
n (%)
Nivel de Femoral superficial 10 (50%) 11 (55%)
Obstrucgéo, n (%) Aortoiliaca 4 (20%) 7 (35%) 0,289
Indeterminado 6 (30%) 2 (10%)
Insuficiéncia Auséncia 1 (5,9%) 2 (10,5%)
Venosa Cronica IVC Leve (Classes 1, 2 e 3) 5 (29,4%) 7 (36,8%)
IVC moderada a grave 0,886

(IvVC) -
Classificagéo
CEAP, n (%)

(Classes 4, 5 e 6)

11 (64,7%)

10 (52,6%)

Os dados estdo apresentados como média + desvio padréo ou frequéncia absoluta e relativa (%). IMC: indice de Massa Corporal;
ICQ: Indice cintura-quadril; ITB: Indice Tornozelo-brago; CEAP: Clinical Etiology Anatomy Pathophysiology Classification of
Chronic Venous Disease; *: p<0,05.



Tabela 2: Comparacdo do desempenho nos testes entre grupos, antes e ap6s a intervengao.
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Grupo convencional Grupo Efeito Efeito Efeito Interagéo
modificado Grupo situacéo (valor de p)
(valor de p) (valor de p)
Variaveis Pré Pés Pré Pés
(n=20) (n=16) (n=20) (n=16)
Distancia ISWT 228,5 295,331 226,00 289,29 1 0,873 <0,001 0,927
(metros) (196,95-265,11) (253,73-343,77) (194,01-263,26) (244,43-342,38)
Namero de flexdes 31,7 60,58 T 32,55 43,791 0,310 <0,001 0,144
plantares no HRT (26,17-38,4) (39,14-93,76) (28,7-36,92) (36,52-52,52)
(repeticdes)
Taxa de repeticdes no 0,65 0,64 0,70 0,68 0,435 0,604 0,689
HRT (repetic6es/segundo) (0,54-0,76) (0,56-0,73) (0,64-0,77) (0,59-0,76)
Pontuacdo SPPB 9,15 9,657 9,00 9,471 0,688 0,035 0,947
(pontos) (8,48-9,87) (9,2-10,13) (8,23-9,85) (8,87-10,10)
Dominio Distancia WIQ 22,68 50,17 t 15,79 42,24 1 0,265 <0,001 0,928
(%) (11,80-33,55) (35,21-65,13) (7,99-23,59) (28,31-56,17)
Dominio Velocidade WIQ 27,13 50,85 T 22,2 45,69 T 0,414 <0,001 0,981
(%) (17,05-37,22) (36,99-64,71) (13,96-30,43) (35,06-56,31)
Dominio Escadas WIQ 36,88 71,771 32,91 70,351 0,787 <0,001 0,806
(%) (21,39-52,38) (56,15-87,39) (18,98-46,84) (53,3-87,42)

Os dados estéo apresentados como média (IC95% da média). HRT: Heel-Rise Test; SPPB: Short Physical Performance Battery; ISWT: Incremental Shuttle Walking Test; WIQ: Walking Impairment

Questionnaire; t: p<0,05 para comparagéo entre pré e pos tratamento, via teste de Bonferroni
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Figura 2a: Resultados do desempenho no teste da esteira e das respostas das variaveis da NIRS economia de caminhada relativa a StOz, taxa de reoxigenacao
relativa e delta da StO: relativa entre grupos, antes e apds a intervencgao, expressos como média e 1 DP. *: p<0,05 para comparac¢ao entre pré e pds tratamento,
via teste de Bonferroni.
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DISCUSSAO

O presente estudo foi o primeiro a investigar os efeitos de um programa de
treinamento modificado utilizando a caminhada concomitante ao uso de sobrecarga
em membros inferiores, em individuos com DAP, sobre a capacidade funcional, o
desempenho muscular e a saturagdo muscular de oxigénio. A adesao dos
participantes as intervencdes foi alta e ndo diferiu entre os grupos. Apesar de ter sido
verificada diferenca na média do IMC entre grupos, ambos estavam na faixa de
sobrepeso; por esta razdo, nenhum ajuste foi adotado porque consideramos que as
possiveis repercussfes clinicas do excesso de peso eram semelhantes nos dois

grupos.

Foi verificado que o tratamento modificado realizado por 12 semanas resulta em
melhora da capacidade de caminhada avaliada tanto pelo teste constante na esteira
quanto pelo ISWT, melhora do desempenho muscular detectado pelo nimero de
repeticdes realizadas no HRT, melhora das varidveis economia de caminhada relativa
a StO; e taxa de reoxigenacdao relativa avaliadas pela NIRS, aumento da pontuacgéao

total no SPPB e em cada dominio do WIQ.

Nesse estudo nao foi observada diferenca estatisticamente significativa na variacao
da StO durante o teste em esteira tanto nas situacdes pré e pds intervencdo quanto
entre os grupos. Esse resultado foi semelhante ao observado em um estudo prévio
que também nédo encontrou diferenca no menor valor de StO; atingido durante o teste
em esteira, apos a intervencdo®. A deteccdo da mesma resposta da StO; apds a

intervencao indica que os individuos atingiram o mesmo nivel de isquemia, apesar do



96

treinamento. Portanto, o individuo melhorou a sua capacidade de caminhada
mantendo a mesma variacdo da StO., o que sugere um mecanismo adaptativo que
resulta em melhora da economia de caminhada. Esta linha de raciocinio pode ser
refor¢cada pela melhora verificada da variavel economia de caminhada relativa a StO>
apos a intervencdo em ambos 0s grupos. A varidvel é definida pela razéo entre a
variacdo da StO» durante o teste e o tempo total do teste. Considerando que néo foi
verificada mudanca na variacao da StO» apés a intervencgdo, a melhora da economia
de caminhada relativa a StO» é resultado do aumento do tempo total de teste. Ou seja,
para uma mesma variacdo da StO o individuo foi capaz de deambular por mais
tempo, indicando uma melhora do metabolismo oxidativo muscular e,

consequentemente, da economia de caminhada 3.

Além disso, apos a intervencao foi verificada melhora em ambos os grupos da taxa de
reoxigenacao relativa a duracdo do teste de esforco, definida pela razdo entre a
variacdo da StO. durante o teste e o tempo de recuperagao relativo na esteira. A
recuperacgao apos o exercicio reflete o quanto a disponibilidade de oxigénio excede a
demanda de oxigénio da recuperacdo muscular 2. Considerando que ndo foi
verificada mudanca na variacao da StO, apés a intervengdo, o0 aumento da taxa de
reoxigenacao relativa é resultado da redu¢cédo do tempo necessario para recuperacao
da StO- relativo ao tempo total de teste. Ou seja, para uma mesma variagao da StO»
durante o teste, o individuo foi capaz de se recuperar relativamente mais rapido,
mesmo tendo deambulado por mais tempo apds a intervencdo. O aumento da taxa de
reoxigenacao relativa sugere uma provavel melhora tanto da capacidade oxidativa

muscular quanto da funcéo vascular 3.
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A melhora da capacidade de caminhada detectada no presente estudo pelo aumento
da distancia percorrida tanto no teste da esteira quanto no ISWT pode ser
consequéncia da combinacdo desses mecanismos adaptativos metabdlicos
musculares e vasculares que resultam em melhora da disponibilidade e utilizag&o do
oxigénio. Esses resultados estdo de acordo com as adaptagcbes do metabolismo
muscular e fungéo vascular detectados por estudos prévios realizados com individuos

com DAP 30 33 34,35 31

Fiogbé et al., *! realizaram uma revisao sistematica com objetivo de verificar os efeitos
de diferentes modalidades de treinamento fisico sobre a oxigenagdo muscular em
idosos. Foi observada heterogeneidade dos ensaios clinicos utilizando a NIRS em
pacientes com DAP na literatura (diferentes variaveis para avaliacdo de oxigenacao
muscular e parametros distintos de programas de treinamento), dificultando assim a
comparacao entre os resultados. Apesar da heterogeneidade, foi possivel verificar
nesta revisao que idosos com DAP apresentam aumento da capacidade de extracao
e disponibilidade de oxigénio muscular apds sessfes de treinamento com caminhada
resultando em melhora da capacidade funcional 303336 Portanto, esses achados
indicam a relacao diretamente proporcional entre a melhora metabdlica muscular e a

melhora clinica e funcional observadas nessa populacéo 3.

Outro ponto a ser ressaltado em relacdo aos resultados do presente estudo é a
melhora importante verificada na capacidade de caminhada em teste de esteira em
ambos os grupos, apés a intervencdo. Embora ndo tenha sido verificada diferenca
estatisticamente significativa entre grupos observou-se que no grupo convencional o

aumento pos-intervencgéo na distancia caminhada foi 244% superior ao apresentado
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pelo grupo modificado, diferenca esta que pode ser considerada clinicamente

significativa®’ para pacientes com DAP.

O treinamento resistido muscular tem potencial para ser favoravel para individuos com
DAP, considerando as alteracbes musculoesqueléticas apresentadas por estes
sujeitos 19 2. No entanto, o nimero de estudos na literatura sobre essa modalidade é
restrito, apresentando protocolos e resultados distintos 8111416, A heterogeneidade
dos protocolos dificulta a comparacdo dos resultados. A revisdo sistematica de
Parmenter et al. 3% teve como objetivo identificar os efeitos de intervencdes compostas
por exercicio estruturado sobre a capacidade de caminhada de individuos com DAP.
Embora os dados sejam limitados e exista grande variedade de protocolos de
intervencdo e avaliagcdo, a revisdo comprovou que tanto a caminhada quanto o
treinamento modificado com sobrecarga progressiva em membros inferiores
melhoram significativamente a capacidade de caminhada ° & 4° 4%, Portanto, assim
como observado no presente estudo tanto o treinamento aerdbico quanto o
treinamento aerdbio associado a sobrecarga em membros inferiores resultaram em
melhora da capacidade de caminhada dos individuos com DAP. Além disso, este
estudo de revisdo 20 verificou, embora apenas com base em resultados de quatro
estudos 891542 forte correlacdo entre a forca muscular dos flexores plantares e a
capacidade de caminhar na esteira (r = 0,75; 95% CI 0,003 — 0,96; r>= 0,57 e p=
0,05)%°. No presente estudo foi verificado aumento do nimero de flexdes plantares no
HRT em ambos o0s grupos apés a intervencao que pode ter contribuido para a melhora
da capacidade de caminhada verificada pelo ISWT e teste em esteira, embora néao
tenha sido um objetivo deste estudo verificar a correlacdo entre a funcdo da

musculatura de triceps sural e a capacidade de caminhada. A melhora funcional
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observada nos participantes desse estudo pode ser resultado da combinacéo da
melhora da capacidade oxidativa muscular e da economia de caminhada, da melhora
da vasodilatacdo dependente do 6xido nitrico e da melhora da resisténcia de triceps

sural.

Nesse estudo foi verificada melhora na pontuacdo média total no SPPB de 0,50 no
grupo convencional e de 0,47 no modificado. Um estudo prévio verificou que um
aumento de 0,3 a 0,8 pontos no SPPB é considerado uma diferenca minima
clinicamente significativa*®. Diferente do que foi verificado em nosso estudo,
McDermott et al. ndo detectaram melhora na pontucdo total do SPPB apo6s 12
semanas de intervencao tanto no grupo que realizou treinamento em esteira quanto
no grupo que realizou fortalecimento global de membros inferiores, creditando este
resultado ao efeito teto do teste, pois a amostra ja apresentava um bom desempenho
no baseline®. Apesar da amostra de ambos 0s grupos no presente estudo

apresentarem bom desempenho no baseline, isso ndo provocou efeito teto e a

melhora clinicamente significativa ocorreu.

O presente estudo verificou melhora nos trés dominios do WIQ apds realizacao dos
dois tipos de intervencdo. Os individuos dos dois grupos apresentavam baixas
pontuagdes em todos os dominios do WIQ no baseline, o que pode ter favorecido o
efeito positivo de ambas as intervencdes sobre a percepcado da capacidade de
caminhada. Esse resultado foi diferente do observado em outro estudo no qual houve
melhora significativa da pontuacdo apenas no dominio distancia tanto no grupo que
realizou treino aerdbico quanto no grupo que realizou fortalecimento muscular

enquanto apenas 0 grupo que realizou fortalecimento muscular teve uma melhora
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significativa no dominio escadas °. Todos os trés dominios do WIQ predizem de forma
independente futuras causas de mortalidade por doengas cardiovasculares ou outras
causas “4. Individuos com DAP que apresentam baixas pontuacdes no dominio
escadas do WIQ apresentam maior risco de mortalidade por doencas
cardiovasculares ou outras causas “°. Portanto, a melhora na percepc¢éo subjetiva da
capacidade de caminhada € clinicamente relevante e reforca o potencial da

intervencdo sobre a mortalidade de individuos com DAP.

Uma limitacéo deste estudo € a discrepancia na frequéncia de uso do cilostazol entre
0s grupos convencional e aerébico (GC=15% e GM=50%). No entanto, observa-se na
literatura evidéncia recente de que apenas o exercicio tem efeito em aumentar a
distancia caminhada de individuos com DAP, quando comparado com o cuidado
usual*®. Vemulapalli et al.*® realizaram uma meta-analise com o objetivo de comparar
a eficacia do exercicio fisico, do cilostazol, do tratamento endovascular e cirirgico na
capacidade funcional, na qualidade de vida e na mortalidade de individuos com DAP.
Foram incluidos na meta-analise 35 estudos (n=7475 voluntérios com CI), publicados
de janeiro de 1995 a agosto de 2012. Foi verificado que apenas o tratamento com
exercicio fisico melhorou a distancia caminhada, quando comparado com os cuidados
usuais. Nao foi observada melhora na capacidade de caminhar com uso de cilostazol
quando comparado ao cuidado usual*®. Além disso, no presente estudo ndo foi
observada diferenca na distancia caminhada entre os dois grupos, apesar da maior
frequéncia do uso de cilostazol no grupo modificado, demonstrando que o

medicamento n&o deve ter interferido na resposta ao treinamento.
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CONCLUSAO

A partir do presente estudo foi possivel verificar que o protocolo modificado utilizando
a caminhada concomitantemente ao uso de sobrecarga em individuos com DAP,
assim como o treinamento aerobico tradicional, resulta em melhora significativa da
capacidade funcional, do desempenho muscular e das variaveis relacionadas a
saturacado muscular de oxigénio. Portanto, este tipo de intervencéo pode ser utilizado
como opcao terapéutica para individuos com DAP, principalmente por aqueles que
apresentam dificuldade em aumentar a velocidade de caminhada e intensidade de
exercicio. Futuros estudos sao necessarios para verificar o efeito em longo prazo do
tratamento modificado utilizando a caminhada concomitantemente ao uso de

sobrecarga em individuos com DAP.

AGRADECIMENTOS

Agradecemos a Pro-Reitoria de Pesquisa da Universidade Federal de Minas Gerais,
a Fundacdo de Amparo a Pesquisa do Estado de Minas Gerais (FAPEMIG) e o
Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico (CNPQq) pelo apoio

financeiro.



102

Referéncias

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Gardner AW, Poehlman ET. Exercise rehabilitation programs for the treatment of claudication
pain. A meta-analysis. JAMA. 1995;274(12):975-980.

Watson L, Ellis B, Leng GC. Exercise for intermittent claudication. Cochrane Database Syst Rev.
2008(4):CDb000990.

Hirsch AT, Haskal ZJ, Hertzer NR, et al. ACC/AHA 2005 Practice Guidelines for the management
of patients with peripheral arterial disease (lower extremity, renal, mesenteric, and abdominal
aortic): a collaborative report from the American Association for Vascular Surgery/Society for
Vascular Surgery, Society for Cardiovascular Angiography and Interventions, Society for
Vascular Medicine and Biology, Society of Interventional Radiology, and the ACC/AHA Task
Force on Practice Guidelines (Writing Committee to Develop Guidelines for the Management
of Patients With Peripheral Arterial Disease): endorsed by the American Association of
Cardiovascular and Pulmonary Rehabilitation; National Heart, Lung, and Blood Institute;
Society for Vascular Nursing; TransAtlantic Inter-Society Consensus; and Vascular Disease
Foundation. Circulation. 2006;113(11):e463-654.

Hamburg NM, Balady GJ. Exercise rehabilitation in peripheral artery disease: functional impact
and mechanisms of benefits. Circulation. 2011;123(1):87-97.

Gerhard-Herman MD, Gornik HL, Barrett C, et al. 2016 AHA/ACC guideline on the management
of patients with lower extremity peripheral artery disease: executive summary: a report of the
American College of Cardiology/American Heart Association Task Force on Clinical Practice
Guidelines. Circulation. 2017;135(12):e686-e725.

Parmenter BJ, Dieberg G, Smart NA. Exercise training for management of peripheral arterial
disease: a systematic review and meta-analysis. Sports Med. 2015;45(2):231-244.

Lane R, Ellis B, Watson L, Leng GC. Exercise for intermittent claudication. Cochrane Database
Syst Rev. 2014(7):CD000990.

McGuigan MR, Bronks R, Newton RU, et al. Resistance training in patients with peripheral
arterial disease: effects on myosin isoforms, fiber type distribution, and capillary supply to
skeletal muscle. J Gerontol A Biol Sci Med Sci. 2001;56(7):B302-310.

McDermott MM, Ades P, Guralnik JM, et al. Treadmill exercise and resistance training in
patients with peripheral arterial disease with and without intermittent claudication: a
randomized controlled trial. JAMA. 2009;301(2):165-174.

Parmenter BJ, Raymond J, Dinnen P, Singh MA. A systematic review of randomized controlled
trials: Walking versus alternative exercise prescription as treatment for intermittent
claudication. Atherosclerosis. 2011;218(1):1-12.

Hiatt WR, Wolfel EE, Meier RH, Regensteiner JG. Superiority of treadmill walking exercise
versus strength training for patients with peripheral arterial disease. Implications for the
mechanism of the training response. Circulation. 1994;90(4):1866-1874.

McDermott MM, Criqui MH, Greenland P, et al. Leg strength in peripheral arterial disease:
associations with disease severity and lower-extremity performance. Journal of vascular
surgery. 2004;39(3):523-530.

Atkins LM, Gardner AW. The relationship between lower extremity functional strength and
severity of peripheral arterial disease. Angiology. 2004;55(4):347-355.

Regensteiner JG, Steiner JF, Hiatt WR. Exercise training improves functional status in patients
with peripheral arterial disease. J Vasc Surg. 1996;23(1):104-115.

Ritti-Dias RM, Wolosker N, de Moraes Forjaz CL, et al. Strength training increases walking
tolerance in intermittent claudication patients: randomized trial. J Vasc Surg. 2010;51(1):89-
95.



16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

103

Parmenter BJ, Raymond J, Dinnen P, Lusby RJ, Fiatarone Singh MA. High-intensity progressive
resistance training improves flat-ground walking in older adults with symptomatic peripheral
arterial disease. J Am Geriatr Soc. 2013;61(11):1964-1970.

McGuigan MR, Bronks R, Newton RU, et al. Resistance Training in Patients With Peripheral
Arterial Disease Effects on Myosin Isoforms, Fiber Type Distribution, and Capillary Supply to
Skeletal Muscle. The Journals of Gerontology Series A: Biological Sciences and Medical
Sciences. 2001;56(7):B302-B310.

Gerhard-Herman MD, Gornik HL, Barrett C, et al. 2016 AHA/ACC Guideline on the
Management of Patients With Lower Extremity Peripheral Artery Disease: A Report of the
American College of Cardiology/American Heart Association Task Force on Clinical Practice
Guidelines. J Am Coll Cardiol. 2017;69(11):e71-e126.

Revill SM, Morgan MD, Singh SJ, Williams J, Hardman AE. The endurance shuttle walk: a new
field test for the assessment of endurance capacity in chronic obstructive pulmonary disease.
Thorax. 1999;54(3):213-222.

Rabelo H, Oliveira R, Bottaro M. Effects of resistance training on activities of daily living in older
women. Bjol Sport. 2004;21(4):325-336.

Hunter GR, McCarthy JP, Bamman MM. Effects of resistance training on older adults. Sports
medicine. 2004;34(5):329-348.

Singh SJ, Morgan MD, Scott S, Walters D, Hardman AE. Development of a shuttle walking test
of disability in patients with chronic airways obstruction. Thorax. 1992;47(12):1019-1024.
Guralnik JM, Ferrucci L, Simonsick EM, Salive ME, Wallace RB. Lower-extremity function in
persons over the age of 70 years as a predictor of subsequent disability. N Engl J Med.
1995;332(9):556-561.

Nakano MM. Versdo brasileira da Short Physical Performance Battery? SPPB: adaptacdo
cultural e estudo da confiabilidade. 2007.

Monteiro DP, Britto RR, Lages AC, et al. Heel-rise test in the assessment of individuals with
peripheral arterial occlusive disease. Vasc Health Risk Manag. 2013;9:29-35.

Hedeker D, Gibbons RD, Waternaux C. Sample size estimation for longitudinal designs with
attrition: comparing time-related contrasts between two groups. Journal of Educational and
Behavioral Statistics. 1999;24(1):70-93.

Portney LG, Watkins MP. Foundations of clinical research: applications to practice. FA Davis;
2015.

Liang K-Y, Zeger SL. Longitudinal data analysis using generalized linear models. Biometrika.
1986;73(1):13-22.

Pan W. Akaike's information criterion in generalized estimating equations. Biometrics.
2001;57(1):120-125.

Tew G, Nawaz S, Zwierska I, Saxton JM. Limb-specific and cross-transfer effects of arm-crank
exercise training in patients with symptomatic peripheral arterial disease. Clin Sci (Lond).
2009;117(12):405-413.

Fiogbé E, de Vassimon-Barroso V, de Medeiros Takahashi AC. Exercise training in older adults,
what effects on muscle oxygenation? A systematic review. Arch Gerontol Geriatr. 2017;71:89-
98.

Kemp GJ, Roberts N, Bimson WE, et al. Mitochondrial function and oxygen supply in normal
and in chronically ischemic muscle: a combined 31P magnetic resonance spectroscopy and
near infrared spectroscopy study in vivo. J Vasc Surg. 2001;34(6):1103-1110.

Gardner AW, Parker DE, Montgomery PS, Blevins SM. Step-monitored home exercise improves
ambulation, vascular function, and inflammation in symptomatic patients with peripheral
artery disease: a randomized controlled trial. / Am Heart Assoc. 2014;3(5):e001107.

Collins EG, O’connell S, McBurney C, et al. Comparison of walking with poles and traditional
walking for peripheral arterial disease rehabilitation. J Cardiopulm Rehabil Prev.
2012;32(4):210-218.



35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

104

Collins EG, McBurney C, Butler J, et al. The effects of walking or walking-with-poles training on
tissue oxygenation in patients with peripheral arterial disease. International journal of vascular
medicine. 2012;2012.

Manfredini F, Malagoni AM, Felisatti M, et al. A dynamic objective evaluation of peripheral
arterial disease by near-infrared spectroscopy. Eur J Vasc Endovasc Surg. 2009;38(4):441-448.
van den Houten MM, Gommans LN, van der Wees PJ, Teijink JA. Minimally Important
Difference of the Absolute and Functional Claudication Distance in Patients with Intermittent
Claudication. Eur J Vasc Endovasc Surg. 2016;51(3):404-409.

Hamburg NM, Creager MA. Pathophysiology of Intermittent Claudication in Peripheral Artery
Disease. Circ J. 2017;81(3):281-289.

Parmenter BJ, Raymond J, Fiatarone Singh MA. The effect of exercise on fitness and
performance-based tests of function in intermittent claudication: a systematic review. Sports
Med. 2013;43(6):513-524.

Gardner AW, Montgomery PS, Flinn WR, Katzel LI. The effect of exercise intensity on the
response to exercise rehabilitation in patients with intermittent claudication. J Vasc Surg.
2005;42(4):702-709.

Parr BM, Noakes T, Derman E. Peripheral arterial disease and intermittent claudication:
efficacy of short-term upper body strength training, dynamic exercise training, and advice to
exercise at home. SAMJ: South African Medical Journal. 2009;99(11):800-804.

Slgrdahl SA, Wang E, Hoff J, Kemi OJ, Amundsen BH, Helgerud J. Effective training for patients
with intermittent claudication. Scandinavian Cardiovascular Journal. 2005;39(4):244-249.
Kwon S, Perera S, Pahor M, et al. What is a meaningful change in physical performance?
Findings from a clinical trial in older adults (the LIFE-P study). JNHA-The Journal of Nutrition,
Health and Aging. 2009;13(6):538-544.

Nead KT, Zhou M, Diaz Caceres R, Olin JW, Cooke JP, Leeper NJ. Walking impairment
questionnaire improves mortality risk prediction models in a high-risk cohort independent of
peripheral arterial disease status. Circ Cardiovasc Qual Outcomes. 2013;6(3):255-261.

Jain A, Liu K, Ferrucci L, et al. The Walking Impairment Questionnaire stair-climbing score
predicts mortality in men and women with peripheral arterial disease. J Vasc Surg.
2012;55(6):1662-1673.e1662.

Vemulapalli S, Dolor RJ, Hasselblad V, et al. Comparative Effectiveness of Medical Therapy,
Supervised Exercise, and Revascularization for Patients With Intermittent Claudication: A
Network Meta-analysis. Clin Cardiol. 2015;38(6):378-386.



105

6.3 ARTIGO 3

Efeitos de um treinamento aerébico modificado sobre o metabolismo muscular em

individuos com doenca arterial periférica.

Effects of a modified aerobic training on muscle metabolism in individuals with
peripheral arterial disease

Running Head: Muscle metabolism in peripheral arterial disease

RESUMO

Embora os programas de treinamento resistido muscular representem uma opcéao
complementar para tratamento da doenca arterial periférica (DAP), os beneficios
sobre o metabolismo muscular de um programa de treinamento que utiliza peso em
membros inferiores concomitantemente a caminhada ainda ndo foram estudados. O
objetivo primario do presente estudo foi comparar os efeitos de dois tipos de
treinamento em adultos com DAP sobre o metabolismo muscular. Foi realizado um
ensaio clinico aleatorizado, do tipo simples cego, com dois grupos: grupo aerobico
convencional (GC) ou grupo aerébico modificado concomitantemente ao uso de carga
em membros inferiores (GM). Ambos o0s grupos realizaram treinamento com
caminhada por 3 vezes na semana, durante 12 semanas. As avaliagbes foram
compostas pelo teste na esteira com velocidade e inclinagdo constantes
concomitantemente ao uso da espectroscopia de luz préxima ao infravermelho ou
Near-Infrared Spectroscopy (NIRS) para verificar o metabolismo muscular durante a

isquemia induzida pelo exercicio. Foram incluidos no estudo 40 individuos com DAP.
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Foi verificado que apos a intervencdo, em ambos os grupos, houve uma reducédo do
tempo de recuperagéao relativo (p=0,002), aumento da taxa de reoxigenacao relativa
(p=0,017), aumento do tempo de resisténcia apds atingir a menor saturacdo de
oxigénio muscular (StO2) (p<0,001), aumento na distancia caminhada (p<0,001) e
melhora da economia de caminhada relativa a StO2 (p<0,001). Ap6s 12 semanas de
treinamento foi verificada melhora da taxa de desoxigenacdo em ambos os grupos
(p=0,002), porém de maior magnitude no GC (p=0,017). Apenas o GC apresentou
aumento do tempo para atingir a menor StO> na esteira ap6s a intervencao (p=0,010).
O treinamento aerobico tradicional foi superior ao treino modificado em relacdo a
melhora do metabolismo muscular em pacientes com DAP, apesar de ndo haver

diferenca na capacidade de caminhada entre os grupos ap0s a intervencao.

Novo & Digno de nota

Embora os dois tipos de intervencéo resultem em diferentes respostas adaptativas ao
treinamento, detectadas pela NIRS, ndo foi observada diferenca na capacidade de
caminhada entre os grupos. Esse resultado sugere uma provavel relacdo, ainda nao
completamente elucidada, entre a melhora do metabolismo muscular e fungéo
endotelial e a melhora clinica e funcional observada em individuos com DAP. O
presente estudo confirma que o treinamento aerdbico com sobrecarga progressiva em

membros inferiores € uma opcédo para reabilitacdo de individuos com DAP.

ABREVIACOES
NIRS, espectroscopia de luz proxima ao infravermelho; DAP, doenca arterial

periférica; StO», saturacédo de oxigénio muscular
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PALAVRAS-CHAVE: doenca arterial periférica, metabolismo muscular, fisiologia do
exercicio, espectroscopia de luz proxima ao infravermelho.

ABSTRACT

Although muscular resistance training programs represent a complementary option for
the treatment of peripheral arterial disease (PAD), the benefits on muscle metabolism
of a training program that uses weight in the lower limbs concomitantly to the walk
have not yet been studied. The primary objective of the present study was to compare
the effects of two types of training in adults with PAD on muscle metabolism. A single-
blinded randomized clinical trial was conducted with two groups: a conventional
aerobic group (CG) and a modified aerobic group with weights on ankles (MG). Both
groups performed walking training 3 times a week for 12 weeks. Assessments
consisted of the treadmill test with constant speed and inclination concomitantly with
the use of Near Infrared Spectroscopy (NIRS) to verify muscle metabolism during
exercise-induced ischemia. Forty individuals with PAD were included. It was verified
that after the intervention, in both groups, there was a reduction in the relative recovery
time (p=0.002), increase in the relative reoxygenation rate (p=0.017), increase in the
resistance time after reaching lower muscle oxygen saturation (StO2) (p<0.001), an
increase in the walked distance (p<0.001), and improvement of the walking economy
relative to StO2 (p<0.001). After 12 weeks there was an improvement in the
deoxygenation rate in both groups (p=0.002), but a greater magnitude in CG (p=0.017).
Only CG showed an increase in time to reach the lowest StO, (p=0.010) on the
treadmill after the intervention. Conventional aerobic training was superior to the

modified training in relation to the improvement of muscular oxidative capacity and
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vascular function in patients with PAD, although there was no difference in the walking

capacity between the groups after the intervention.

New & Noteworthy

Although the two types of intervention resulted in different adaptive responses to
training, detected by NIRS, no difference in walking capacity was verified between
groups. These results suggest a relationship, not completely elucidated, between
muscle metabolic and endothelial function improvements and clinical and functional
improvements observed in patients with PAD. This study confirm that training program
that use walking concurrently with the use of loads is an option to rehabilitation of

individuals with PAD.

ABBREVIATIONS

NIRS, Near-infrared spectroscopy; PAD, peripheral arterial disease; StO,, muscle

oxygen saturation

KEYWORDS: peripheral arterial disease, muscle metabolism, exercise physiology,
Near-Infrared Spectroscopy.
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INTRODUCAO

Individuos com doenca arterial periférica (DAP) apresentam isquemia muscular em
membro inferior devido ao desequilibrio entre a perfusdo e a demanda metabdlica (14,
23), que resulta em limitagbes funcionais significativas com impacto direto na
capacidade de caminhada (16). O processo patofisiolégico da DAP é multifatorial e
inclui além da obstrucao arterial, a disfuncéo endotelial com pior distribuicdo de fluxo
sanguineo, a disfuncdo mitocondrial associada a piora da capacidade de utilizagdo

periférica de oxigénio e o aumento da atividade inflamatoria (13).

Devido as alteracdes musculoesqueléticas secundéarias ao processo patofisioldgico
da DAP, como a perda de massa muscular e consequente reducdo da capacidade de
produzir forga e resisténcia (1, 17, 25, 26), o treinamento resistido muscular tem sido
sugerido como uma possibilidade de intervengéo no tratamento de individuos com a
doenca (24, 26). Observa-se na literatura auséncia de consenso sobre os efeitos
resultantes deste tipo de treinamento além da grande heterogeneidade de protocolos
(17, 24, 26, 28, 33, 34) de treinamento resistido na DAP. Portanto, até o0 momento,
sugere-se que o treinamento resistido muscular seja uma intervencédo complementar
ao treinamento aerdbio tradicional. O exercicio fisico utilizando a caminhada
concomitantemente ao uso da caneleira em membros inferiores pode ser uma maneira
alternativa de treinamento resistido, de forma funcional, considerando que individuos
com DAP, devido a obstrucdo arterial e consequentes adaptacdes
musculoesqueléticas, apresentam limitacdo importante no desempenho durante as
atividades submaximas como a caminhada (13). Apesar desse treinamento ser uma
opcao terapéutica viavel no tratamento de individuos com DAP, ndo estdo descritos

na literatura os efeitos desse tipo de programa sobre o metabolismo muscular.
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Por meio da utilizacdo da espectroscopia de luz proxima ao infravermelho ou Near-
Infrared Spectroscopy (NIRS) é possivel verificar, em tempo real, a isquemia muscular
desencadeada pela deambulacdo ou exercicio por meio do ajuste das variaveis
oxihemoglobina (HbO>), deoxihemoglobina (HHb) e saturacao tecidual (StO3) (3, 20).
Estudos recentes demonstram que os valores absolutos de StO, em repouso séao
similares em individuos com DAP e saudaveis (7). No entanto, individuos com DAP
durante atividade fisica, atingem valores significativamente menores de StO»,
apresentam queda brusca da StO» logo ao inicio do exercicio, além de apresentarem
tempo de recuperacao significativamente mais longo em comparacdo a individuos
saudaveis (3). O tempo de recuperacdo da StO2 em individuos diabéticos com DAP
incapazes de completar um teste de esteira com duragdo de cinco minutos é
significativamente maior do que o tempo de recuperacdo dos individuos capazes de
completar o mesmo teste (19). A avaliacdo de individuos com DAP com o auxilio da
NIRS, possibilita analisar simultaneamente os efeitos dos fatores limitantes ou
compensatorios sobre a perfusdo, o metabolismo muscular e a capacidade funcional
(21). Considerando as alteracbes secundarias a DAP é importante ampliar o

conhecimento dos efeitos crbénicos dos diferentes tipos de treinamento (aerdbico e

resistido muscular) sobre a resposta metabdlica muscular.

Portanto, o objetivo priméario desse estudo foi avaliar os efeitos sobre o metabolismo
muscular de um programa de treinamento modificado utilizando a caminhada
concomitantemente ao uso de sobrecarga em membros inferiores em individuos com

doenca arterial periférica e compara-lo ao treinamento aerobico tradicional de
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caminhada até sintoma isquémico limitante. Secundariamente, foi comparar a

resposta da capacidade funcional aos dois tipos de treinamento.

MATERIAIS E METODOS

Desenho do Estudo

Esse estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
de Minas Gerais, registro CAAE 51274515.4.0000.5149, em 15 de fevereiro de 2016
e foi registrado em http://www.isrctn.com (ISRCTN 44928994). Todos os participantes
foram devidamente informados sobre o estudo, inclusive sobre possiveis riscos e
beneficios das intervencdes, antes de assinar o termo de consentimento livre e
esclarecido. O presente estudo caracteriza-se por um ensaio clinico aleatorizado, do
tipo simples cego. N&o foi possivel mascarar os participantes e os profissionais
responsaveis pela intervencdo devido a diferenca 6bvia entre os dois tipos de
intervencao. Portanto, foi possivel realizar apenas o mascaramento dos avaliadores
gue desconheciam a alocacdo dos individuos aos grupos de intervencdo. Os
participantes eram incluidos no estudo pelos avaliadores a partir do momento em que
era verificado que atendiam aos critérios de inclusdo. Apos a selecao e avaliacdo, o
coordenador do projeto encaminhava o sujeito até o profissional responséavel pela
intervencao, que a partir de uma lista sequencial numerada, alocava os participantes
aleatoriamente em um dos dois grupos: grupo aerébico convencional (GC) ou grupo
aerobico modificado concomitantemente ao uso de sobrecarga em membros
inferiores (GM). O coordenador do projeto foi responsavel pela geracédo da sequéncia
de alocacdo aleatoria, realizada em blocos a cada 4 voluntarios, utilizando o software

disponivel no site www.randomization.com.
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Amostra

No periodo de fevereiro de 2016 a mar¢o de 2017 foram recrutados adultos com DAP,
com claudicagédo intermitente, a partir da clinica de Cardiologia e Cirurgia Vascular,
do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais. Os individuos com
DAP foram incluidos no estudo, independente do sexo, de acordo com 0s seguintes
critérios de inclusdo: (1) apresentar indice tornozelo-brago (ITB) de repouso menor
que 0,9 e (2) auséncia de dor em repouso. Os critérios de exclusdo do estudo foram:
(1) participacao em programa de exercicios supervisionados nos Ultimos seis meses
ou (2) presenca de doencas ou complicacdes que impedissem o treinamento como
insuficiéncia cardiaca, angina instavel, arritmia, diabetes descompensada (glicemia

capilar superior a 250 mg/dl) ou sinais de instabilidade hemodinamica.

Medidas

Duas avaliacfes foram realizadas, sendo a primeira antes da intervencgao e a segunda
apos 12 semanas de treinamento supervisionado (figura 1a). A avaliacéo foi composta
por mensuracao do indice de massa corporal, medida do ITB de repouso e realizacéo
do teste de esteira com velocidade e inclinagcdo constantes (3,2 km/h e 10% de
inclinag&o). A NIRS (Artinis®, sistema Portamon, Holanda) foi utilizada para avaliar os
ajustes da StO, e da HHb do musculo gastrocnémio medial durante a manobra de
ocluséo arterial e durante o teste em esteira, por meio do software Oxysoft (Artinis®).
ApGs a mensuracao do ITB os sensores da NIRS foram posicionados na regido medial
do musculo gastrocnémio, ao nivel da maior circunferéncia e fixados com filme

plastico e faixa elastica (21, 32). Os dados foram inicialmente obtidos numa frequéncia
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de 10 Hz. Com o individuo posicionado em decubito dorsal apés estabilizacéo inicial
da medida, foi registrado o valor basal de StO2, e em seguida, iniciada a manobra de
ocluséo arterial. Esta manobra foi realizada com um manguito posicionado entre o
terco médio e distal da coxa do individuo. O manguito foi inflado acima de 250mmHg
até 280mmHg (8, 22, 27) e assim mantido por um periodo de cinco minutos, até que
ocorresse a estabilizacdo das medidas (10, 27). Este procedimento funcionou como
uma calibracéo fisioldgica, criando uma escala funcional que possibilitou comparar
melhor diferentes individuos, uma vez que as variaveis HbO, e HHb eram fornecidas
pelo software em unidades arbitrarias (10, 27). O dispositivo da NIRS foi mantido no

membro inferior do paciente até a recuperagcdo apos o teste na esteira.

Para realizacdo do teste na esteira o participante foi orientado a caminhar o maximo
de tempo possivel até a dor maxima, ou seja, até o sintoma isquémico limitante. Foi
realizado um minuto de aquecimento na esteira, no qual era feito incremento
progressivo de velocidade e inclinacao até atingir 3,2 km/h e 10%. Foi realizado de
um a dois minutos de recuperacao ativa, de acordo com a tolerancia do individuo, com
velocidade de 2,0 km/h e 0% de inclinacdo, a partir do momento em que o individuo

atingia a dor maxima.
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Avaliagdo da elegibilidade {n=54)

Excluidos
- Insuficiéncia cardiaca descompensada (n=4)

- Diabetes Mellitus descompensada (n=2)

- Ulcera ativa em membro inferior (n=3}

- Doenga pulmonar descompensada (n=1)

- Domicilio distante do centro de reabilitaggo
(n=4)

Semana 0: Avaliacdo da distdncia caminhada durante o ISWT e o teste na esteira com velocidade e
inclinagdo constantes, ITB, SPPB, HRT, WICQ.

Aleatorizagio

(n=20) (n=20)
Grupo aerdhico Grupo asrobico
convencional (GC) modificado (G
* Treinamento aerobico o Treinamento aerobico
* 30 minutos o 30 minutos
e Até sintoma claudicante o Ate sintoma claudlca!nte maximo
. Sobrecarga progressiva em
maxima - membros inferiores
* 3 yeres/semana o 3vezes/semana
Interrupgdo da intervencdo Interrupgédo da intervengdo
- Sinais de isquemia cardica durante o exercicio (n=1) - Acidente isguémico transitorio (n=1)
- Hemorragia gastrica ndo associada ao exercicio (n=1) - Descompensacdo da diabetes (n=1)
- Bursite trocantérica (n=1) - Questies pessoais (n=2)
- Questdes pessoais (n=1)
Avaliados=16 Avaliados=16
semana 12: Avaliacdo da distdncia caminhada durante o ISWT e o teste na esteira com velocidade e
inclinagdo constantes, ITE, SPPB, HRT, WICQ.

Figura la: Fluxograma do estudo.
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Variaveis do estudo

A distdncia maxima percorrida no teste de esteira com velocidade e inclinagdo
constantes e as variaveis obtidas a partir da avaliagdo com a NIRS, durante a manobra
de ocluséo arterial e durante o teste na esteira, foram estabelecidas como variaveis
do estudo. As variaveis obtidas durante a manobra de oclusdo arterial foram: tempo
de recuperacao da StO2 apoés a oclusdo, delta/variagdo da HHb durante a ocluséo e
delta/variacdo da StO» durante a oclusdo. As variaveis obtidas a partir do teste em
esteira foram: delta/variacdo da HHb, delta/variagdo da StO., tempo para atingir
menor StO,, tempo de resisténcia apds atingir menor StO», tempo de recuperacao
relativo na esteira, taxa de desoxigenacdo, taxa de reoxigenacdo, taxa de
reoxigenacao relativa, economia de caminhada relativa a HHb (metros/delta HHb) e
economia de caminhada relativa a StO». As variaveis referentes a StO» estédo descritas

nafigura 3a.



116

100
A
I
1
=S B
o) |
7} | ¢
5 —
l Il Il |  Tempo (min)
Repuusu” Exercicio " Recuperagio '

]

S

Figura 3a: Variaveis obtidas pela NIRS durante o teste de esfor¢o para doenca arterial periférica.
Adaptado de Boezeman et al., 2016.

A = valor de StO2 em repouso; B= delta da StO2: variagdo da StO2 durante exercicio; C= menor valor
atingido saturagdo durante o exercicio; D= tempo para atingir a menor saturacdo; Z= tempo de
resisténcia apos atingir menor StO»; X= tempo gasto para recuperar a StO2 basal a partir do inicio do
teste; Y= tempo de duracéo do teste; X/Y= tempo de recuperacdo da StO: relativo na esteira; B/D=
taxa de desoxigenacdo; B/X= taxa de reoxigenacgdo; B/(X/Y)= taxa de reoxigenacao relativa durante o

teste de esforgo; distancia percorrida na esteira/B= economia de caminhada relativa a StO-.

Protocolos de Treinamento

O treinamento aerobico foi realizado trés vezes por semana, durante 12 semanas,
pelos voluntarios de ambos os grupos, sendo que o GC realizava o treinamento
tradicional, enquanto o GM realizava 0 treino com sobrecarga progressiva em
membros inferiores. Nos dois grupos o exercicio foi realizado com intensidade até o
sintoma claudicante maximo. Em ambos os grupos a caminhada era interrompida
quando os participantes atingissem dor claudicante maxima. Assim que houvesse
remissdo dos sintomas era iniciada uma nova caminhada. O tempo necessario para

remissao dos sintomas entre cada caminhada era desconsiderado do tempo total da
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sessdo. Apenas eram contabilizados os minutos de caminhada realizados pelos
individuos de ambos os grupos que deveria totalizar meia hora. Foram realizados
aquecimento e resfriamento, respectivamente no inicio e final de cada caminhada, por
ambos os grupos. Em todas as sessfes foram registrados: tempo para o inicio da dor,
tempo para o aparecimento da dor maxima, tempo de repouso necessario para
desaparecer os sintomas e a distancia total que o voluntario caminhava em cada

sessao.

Treinamento aerébico convencional

O treinamento aerdbico do GC era iniciado com caminhada no solo por 30 minutos. A
partir do momento que o individuo ndo atingia a claudicagdo maxima em 30 minutos
ao caminhar no solo, ele iniciava o treinamento de caminhada na esteira, sem
inclinacéo, com a velocidade média alcancada durante a Ultima sessao de caminhada
no solo. Era realizado aumento progressivo de 0,2 km/h na velocidade a partir do
momento em que o individuo ndo atingia os sintomas limitantes em 30 minutos na

esteira.

Treinamento aerébico modificado

O treinamento aerdébico com caminhada realizado pelo GM incluiu um programa de
sobrecarga progressiva em membros inferiores por meio da adicdo de caneleiras. O
treinamento também era iniciado no solo, em um primeiro momento sem sobrecarga
em membros inferiores que foi adicionada gradativamente, conforme protocolo de

progresséao de carga. A partir do momento em que o individuo atingia o tempo minimo
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de 15 minutos de caminhada no solo sem que a dor claudicante maxima fosse
alcancada, eram adicionados pesos (em forma de caneleira), ao nivel dos tornozelos,
para aumentar a sobrecarga, de forma progressiva, evoluindo o valor de 0,5 quilo em
cada membro inferior, no limite maximo de 2 quilos, considerando o tempo descrito e
a auséncia de sintoma limitante. A partir do momento em que o individuo atingia o
tempo minimo de 15 minutos com sobrecarga de 2 quilos, durante caminhada no solo
sem que a dor claudicante maxima fosse alcancada, iniciava-se o treinamento na
esteira, com a velocidade média alcangcada no solo, sem sobrecarga em membros
inferiores. Pesos (em forma de caneleira) foram adicionados ao nivel dos tornozelos
para aumentar a sobrecarga, de forma progressiva, evoluindo o valor de 0,5 quilo em
cada membro inferior, no limite maximo de 2 quilos, a partir do momento que o
individuo atingisse 15 minutos de caminhada na esteira sem apresentar sintoma
limitante. Era realizado incremento progressivo de 0,2 km/h na velocidade da esteira,
caso o individuo néo atingisse sintoma limitante em 15 minutos, com sobrecarga de 2

quilos.

ANALISE ESTATISTICA

O teste de Anderson-Darling foi utilizado para avaliar a distribuicdo normal das
variaveis continuas. A andlise descritiva dos dados e os resultados estao expressos

como média + desvio-padrdo ou frequéncias absoluta e relativa.

As comparacdes das variaveis categoricas, para caracterizacdo dos GRUPQOS, foram
realizadas via teste Exato de Fisher (tabelas 2x2) ou pelo coeficiente Cramer’'s V

(tabelas assimétricas). Para avaliar as diferengas entre os grupos (convencional x
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modificado), situacao (pré x pos) e a interacdo entre grupos e situacao, foi utilizado o
Linear Mixed Model. As variaveis dependentes “grupos” e “situagdo” entraram no
modelo como efeito fixo e os “sujeitos” como efeito aleatério. Para a escolha do melhor
modelo foram utilizados os valores de méaxima verossimilhanca restrita (-2 restricted
log likelihood), adotada a estrutura de covariancia diagonal para as medidas repetidas
e autorregressiva de 12 ordem para efeitos aleatorizados. Comparado a andlise de
intencdo de tratar, este procedimento fornece melhores estimativas para dados
perdidos e aborda as diferencas individuais de forma mais adequada (9, 31). Um valor
de alfa de 5% foi considerado para significAncia estatistica. Os dados foram
analisados nos programas estatisticos Statistical Package for the Social Sciences —

(SPSS, Inc., USA, verséo 15.0).
Calculo Amostral

Para realizagdo do calculo foi considerado um alfa de 5%, um poder de 0,80 e o
tamanho de efeito da ANOVA (f) estimado pela equacéo: (f = /%), onde SQa=

soma de quadrados da respectiva fonte de variacdo e SQe= soma de quadrados dos
erros (15) (30). O céalculo amostral foi realizado a partir de um estudo piloto com 12
individuos em cada grupo, no qual foi considerado o menor tamanho de efeito para a
estimativa do n amostral. A partir do célculo amostral foi verificada a necessidade de
18 individuos por grupo. A partir do calculo amostral foi verificada a necessidade de
18 individuos por grupo. Para maior conforto amostral, considerando possiveis

perdas, foram acrescidos ao célculo 10% ao n calculado totalizando 20 individuos por

grupo.
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RESULTADOS

Na tabela 1A encontram-se as caracteristicas clinicas da amostra incluida no estudo.
Inicialmente 54 voluntarios com DAP, claudicantes, foram elegiveis para o estudo.
Apos aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, foram incluidos no estudo 40
individuos. Ao longo do estudo oito participantes abandonaram o tratamento, sendo

quatro de cada grupo. O fluxograma do estudo encontra-se na Figura 1a.

Ndo foi verificada, no presente estudo, diferenca na intensidade de exercicio,
caracterizada pelo percentual médio da frequéncia cardiaca maxima prevista para a
idade, atingido por ambos 0s grupos durante as sessfes (73,77£12,1% no grupo
convencional e 72,42+10,52% no grupo modificado; p=0,740). A adesdo ao
tratamento ndo foi diferente entre os dois grupos (91,17+ 6,39% no grupo
convencional e 89,05+10,85% no grupo modificado; p=0,894). Nao foi verificada
diferenca no ITB entre 0s grupos e entre situacdes pré e pos intervencado (GC pré: ITB
direito 0,63+0,17 e esquerdo 0,63+0,17 e poés: direito 0,65+0,2 e esquerdo 0,68+0,16
e GM pré: ITB direito 0,62+0,18 e esquerdo 0,63+0,18 e poés: direito 0,63+0,16 e
esquerdo 0,62+0,15; ITB direito efeito grupo p=0,531 e efeito situacdo p=0,070; ITB

esquerdo efeito grupo p=0,689 e efeito situacdo p=0,101).
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Grupo convencional  Grupo modificado  Valor p
(n=20) (n=20)
Sexo, n (%) Masculino 14 (70%) 14 (70%)
Feminino 6 (30%) 6 (30%) 0,999
Idade (anos) 65,45+10,60 63,10+10,54 0,486
IMC (kg/m?) 28,54+4,60* 25,78+4,38 0,038
ITB Direito 0,62+ 0,17 0,61+ 0,18 0,531
Esquerdo 0,61+ 0,17 0,62+ 0,18 0,689
Tabagista, n (%) Sim 4 (20%) 7 (35%)
N3o 4 (20%) 4 (20%) 0,592
Ex-tabagista 12 (60%) 9 (45%)
Diabetes Mellitus, Sim 9 (45%) 6 (30%) 0,514
n (%)
Uso de Sim 11 (55%) 8 (40%) 0,527
betabloqueador, n
(%)
Uso de Cilostazol, Sim 3 (15%) 10 (50%)* 0,041

n (%)

Os dados estdo apresentados como média + desvio padréo ou frequéncia absoluta e relativa (%). IMC: indice de Massa
Corporal; ICQ: Indice cintura-quadril; ITB: Indice Tornozelo-braco; *: p<0,05.

Os ajustes das variaveis da NIRS durante a manobra de oclusao e durante o teste de

esforco, pré e pos intervencao, estdo descritos nas tabelas 2A e 3A, respectivamente.

Na tabela 3A é possivel observar diferenca significativa entre os grupos na resposta

ao treinamento no tempo para atingir menor StO, na esteira e na taxa de

desoxigenacdo. Foi verificada melhora da capacidade funcional dos individuos de

ambos 0s grupos no teste de caminhada na esteira apos a intervencéo (GC pré 183,98

metros 1C95%115,44 - 293,19 e GC pés 1669,64 metros 1C95% 1210,41 — 2303,09 e

GM pré 173,95 metros 1C95% 111,78 — 270,68 e GM po6s 1154,48 metros 1C95%

690,97 — 1928,84; efeito grupo p=0,385 e efeito situacédo p<0,001 e efeito interacéao

p=0,444).
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Tabela 2A: Comparacdo dos ajustes das variaveis da NIRS entre grupos relativos a manobra de ocluséo, antes e ap6s a intervenc¢ao.

Grupo convencional Grupo modificado Efeito Grupo  Efeito situagdo  Efeito Interacéo
Variaveis Pré (n=20) Pés (n=16) Pré (n=20) Pés (n=16) (valor de p) (valor de p) (valor de p)
Tempo de recuperacéo 106,11 179,33 135,00 381,25
da ocluséo (s) (67,23 - 144,99)  (-138,83 - 497,49)  (98,12-171,88) (73,19 - 689,31) 0,299 0,153 0434
= 14,74 11,03 13,99 14,34
Delta HHb da ocluséao (a.u.) (11,21 - 18,26) (8,20 - 13,87) (10,55 - 17,43) (11,53 - 17,14) 0,546 0,157 0,089
Delta StO2 da oclusao (%) 21,07 19,65 21,89 23,53 0,261 0,898 0,082

(-23,93--18,21)  (-23,11--16,19)  (-24,68--19,10)  (-26,89 - -20,17)

Os dados estao apresentados como média (IC95% da média). HHb: deoxihemoglobina; s: segundos, a.u.: unidade arbitraria; StO2: saturacéo tecidual *: p<0,05 para comparagéao entre pré e pds tratamento,

com correcao de Bonferroni; 1: p<0,05 para comparagéo entre grupos, via teste de Bonferroni.



Tabela 3A: Comparacdo dos ajustes das variaveis da NIRS entre grupos relativos ao teste na esteira, antes e ap6s a intervenc¢ao.
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Grupo convencional

Grupo modificado

Efeito Grupo

Efeito situagéo

Efeito Interacdo

Variaveis Pré (n=20) P6s (n=16) Pré (n=20) P6s (n=16) (valordep)  (valordep) (valor de p)

Delta HHb na esteira 11,87 12,04 12,49 12,34 0,870 0,995 0,932

(a.u.) (7,96 - 15,78) (6,75 - 17,34) (8,67 - 16,31) (7,18 - 17,5)

Delta StO2 na esteira (%) -19,09 -18,00 -21,07 -21,29 0,288 0,709 0,575
(-22,77 - -15,41) (-22,30 - -13,69) (-24,65 - -17,49) (-25,47 - -17,11)

Tempo para atingir 150,00 772,00 *t 104,00 140,63 0,008 0,010 0,020

menor StO2na esteira (s) (109,72 - 190,28) (423,11 - 1120,89) (64,74 - 143,26) (-197,19 - 478,44)

Tempo de resisténcia 133,16 1236,00 * 147,50 1250,00 * 0,956 <0,001 0,999

ap6s atingir menor StO2 (41,31 - 225,01) (487,78 - 1984,22) (57,98 - 237,02) (525,54 - 1974,46)

(s)

Tempo de recuperagao 720,68 155,08 * 637,76 223,77 * 0,962 0,002 0,610

relativo na esteira (s) (316,68 - 1124,68) (72,54 - 237,62) (210,66 - 1064,86) (146,56 - 300,98)

Taxa de desoxigenagéo 0,19 0,09 ** 0,25 0,20 * 0,017 0,002 0,185

(AStO2/s) (-2,60 - 2,99) (-1,73-1,91) (-3,73 - 4,22) (-1,29-1,7)

Taxa de reoxigenacao -3,75 -3,26 -4,32 -5,26 0,375 0,870 0,601

(AStO2/s) (-5,1 - -2,40) (-7,19 - 0,67) (-5,69 - -2,95) (-9,33--1,19)

Taxa de reoxigenacéao -11,90 -114,17 * -17,69 -78,24 * 0,639 0,017 0,517

relativa (AStO2/s) (-21,82 - -1,98) (-204,4 - -23,93) (-28,63 - -6,76) (-171,88 - - 5,4)

Economia de caminhada 16,61 3,29 -11,24 -37,25 0,847 0,912 0,972

metros/delta HHb (-35,35 - 68,56) (-511,54 - 518,11) (-61,89 - 39,4) (-535,72 - 461,23)

(m/AHHDb)

Economia de caminhada -11,52 -127,82 * -10,06 -57,80 * 0,078 <0,001 0,090

metros/delta StO> (-17,84 - -5,20) (-185,90 - -69,75) (-16,22 - -3,90) (-112,12 - -3,47)

(M/AStO2)

Os dados estdo apresentados como média (IC95%). HHb: deoxihemoglobina; a.u.: unidade arbitraria; StO::

tratamento, via teste de Bonferroni; 1: p<0,05 para comparagao entre grupos, via teste de Bonferroni.

saturagao tecidual; s: segundos, A: delta/variagdo; *: p<0,05 para comparagado entre pré e pos
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DISCUSSAO

O presente estudo é inovador em avaliar os efeitos do treinamento com sobrecarga em
membros inferiores comparado ao treinamento classico de caminhada no metabolismo
muscular por meio dos ajustes da NIRS. Foi observada alta taxa de ades&o dos
participantes ao tratamento, que nao foi diferente entre as duas modalidades de
intervencdo. Apesar da diferenca verificada entre grupos para a variavel IMC, ambos os
grupos encontrava-se na faixa de sobrepeso. Acreditamos que as possiveis
repercussdes clinicas do excesso de peso eram similares entre 0os grupos, portanto ndo
foi realizado nenhum ajuste para a variavel IMC. Além disso, ambas as intervencdes
resultaram em melhora da capacidade de caminhada avaliada pelo teste na esteira,
embora tenha sido observada diferenca nos mecanismos adaptativos metabdlicos

musculares e vasculares, verificados pelos ajustes das variaveis da NIRS.

Em ambos os grupos houve uma reducéo do tempo de recuperacéo relativo na esteira,
caracterizado pela razdo entre o tempo necessario para retornar ao valor basal de StO»
e o tempo total do teste. Portanto, apds o treinamento os individuos demoravam
relativamente menos tempo para recuperar o valor basal de StO,, considerando que
deambulavam por mais tempo. Nosso estudo corrobora resultados de outras duas
pesquisas que verificaram a reducdo do tempo necessario para recuperacdo da StO;
apos o teste de esforco, apos 12 semanas de treinamento (2, 12). Segundo Beckit et al.
(2012), a melhora da recuperagéo da StO> ap0s o treinamento fisico reflete a combinagéo
da melhora da economia metabdlica e da capacidade oxidativa muscular, sugerindo que

0 exercicio ajuda a reverter a miopatia metabolica adquirida por individuos com DAP (2).



125

Além disso, foi verificado em ambos 0s grupos que apds o treinamento houve um
aumento do tempo de resisténcia apds atingir a menor StO», indicando que apds a
intervencado os individuos eram capazes de manter a atividade de caminhada por mais
tempo, apesar do nivel de isquemia muscular. A melhora da resisténcia apds atingir a
menor StO; reforga a teoria de que o treinamento otimiza o sistema de transporte e

utilizag&o de oxigénio em pacientes com DAP (11).

Ambos os grupos apresentaram melhora da taxa de reoxigenacao relativa ao tempo total
do teste de esforco, caracterizada pela razao entre a variagdo da StO» durante o teste e
o tempo de recuperacado relativo na esteira. A recuperacdo apds o exercicio reflete o
quanto o suprimento de oxigénio excede a demanda de oxigénio da recuperacao
muscular (18). Considerando que néo foi verificada mudanca na variacdo da StO2 apoés
a intervencao, a melhora da taxa de reoxigenacgdo € resultado da reducdo do tempo
necessario para recuperacdo da StO; relativo ao tempo total de teste. Ou seja, para uma
mesma variacdo da StO durante o teste, o individuo foi capaz de recuperar mais rapido,
mesmo tendo deambulado por mais tempo apos a intervencao. A melhora da taxa de
reoxigenacdo relativa e do tempo de recuperagdo relativo sugerem uma provavel

otimizagdo tanto da capacidade oxidativa muscular quanto da fun¢do vascular (11).

Foi verificada ainda, melhora apds o tratamento da variavel taxa de desoxigenacdo em
ambos os grupos. No entanto, o0 grupo convencional apresentou resultado
significativamente superior ao do grupo modificado. A taxa de desoxigenacao é
caracterizada pela raz&o entre a variagcao da StO: durante o teste e o tempo para atingir

o menor valor de StO,. A melhora desta variavel implica em reducéo da velocidade da
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desoxigenacéo induzida pelo exercicio indicando uma provavel melhora da capacidade
oxidativa muscular (2). Embora os dois grupos tenham apresentado melhora da variavel
taxa de desoxigenacdo apenas 0 grupo convencional apresentou o aumento do tempo
para atingir a menor StO2 na esteira, apos a intervencédo, o que pode ter contribuido para
resposta de maior magnitude em relagéo a taxa de desoxigenacdo observada no grupo
convencional. H& na literatura estudos que demonstraram que tanto o treinamento com
caminhada tradicional quanto a caminhada com pole stride aumentaram o tempo
necessario para atingir a menor StO2 durante o teste de esfor¢co, bem como a capacidade
de caminhada de individuos com DAP (5, 6). Outro estudo também observou um aumento
do tempo necessario para atingir a menor StO» durante o teste de esfor¢o tanto em um
grupo submetido ao treinamento de caminhada supervisionado quanto em um grupo que
realizou a caminhada néao supervisionada, indicando melhora da fungédo microvascular
uma vez que a dessaturacdo de oxigénio induzida pelo exercicio foi mais lenta apés o
treinamento (12). Tew et al., (35), realizou treinamento com cicloergdmetro de membros
superiores em individuos com DAP e também verificou aumento do tempo necessario
para atingir a menor StO2 durante o esfor¢co. Sabe-se que a isquemia ocasionada pela
reducdo da oxigenagdo microvascular induzida pelo exercicio potencialmente provoca a
liberacdo de o6xido nitrico do endotélio melhorando a funcdo vascular (4, 29). Os
resultados encontrados por esses autores (35), demonstram a melhora da funcéao
vascular global, caracterizada pela melhora da disponibilidade de oxigénio ao membro
inferior durante o exercicio detectada pela NIRS, mesmo com o treinamento tendo sido
realizado com os membros superiores. Embora em nosso estudo, o grupo modificado
nao tenha apresentado melhora da variavel tempo para atingir a menor saturacédo na

esteira, esse grupo apresentou melhora da distancia caminhada. Este resultado sugere
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gue no grupo modificado outros mecanismos adaptativos resultaram em melhora da

capacidade funcional.

Foi verificada, em ambos os grupos, a melhora da variavel economia de caminhada
relativa a StO», definida como a razdo entre a quantidade de metros percorridos para
cada unidade de queda da StO. Apés a intervencao os individuos foram capazes de
deambular maior distancia para cada unidade de queda da StO>. Embora n&o tenha sido
detectada diferenca estatisticamente significativa entre os grupos apés o tratamento,
observa-se diferenca clinicamente significativa a favor do grupo convencional que
aumentou em 11,09 vezes a economia de caminhada versus aumento de 5,75 vezes no
grupo modificado. As diferencas nas adaptacdes geradas pelos dois tipos de intervencéo
podem justificar a diferenca clinicamente significativa da economia de caminhada

verificada entre os dois grupos.

A diferenca observada na utilizacdo do cilostazol entre os grupos convencional e
aerdbico, neste estudo, pode ser considerada uma limitacdo. Uma recente meta-analise
verificou que o cilostazol apresenta beneficio insignificante em melhorar a distancia
maxima caminhada por individuos com DAP, quando comparado ao cuidado usual.
Entretanto, verificou-se que apenas o treinamento com exercicio tem efeito positivo na
capacidade de caminhada. (36). Portanto, o cilostazol, quando comparado com o cuidado
usual, ndo tem efeito positivo sobre a capacidade de caminhada de individuos com DAP
(36). Embora tenha sido observada menor utilizacéo do cilostazol no grupo convencional,

acredita-se que o uso do medicamento néo influenciou nas adaptacdes ao treinamento,
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especialmente porque nao foi verificada diferenca na capacidade de caminhada entre

grupos.

Foi verificado neste estudo que o treinamento convencional resultou em maior otimizacao
da capacidade oxidativa muscular e da funcao vascular, uma vez que, o GC apresentou
aumento do tempo para atingir a menor StO», além de melhora de maior magnitude da
taxa de desoxigenacéo e diferenga clinicamente significativa na economia de caminhada
em relacdo ao GM. Embora os dois tipos de intervencdo tenham resultado em diferentes
respostas adaptativas ao treinamento, detectadas pela NIRS, néo foi verificada diferenca
na capacidade de caminhada entre grupos. Apesar das respostas adaptativas diferentes,
os dois grupos apresentaram melhora funcional importante. Os resultados deste estudo
sugerem que o treinamento tem potencial para otimizar a perfusdo microvascular e a
capacidade oxidativa, aumentando ainda mais a disponibilidade de oxigénio nas fibras
ativas, resultando em melhora funcional. Os resultados do presente estudo estdo de
acordo com estudos prévios realizados com individuos com DAP, nos quais se observa
aumento da capacidade de extracdo, disponibilidade de oxigénio muscular e da
capacidade funcional apés sessées de treinamento (5, 6, 11, 12, 21, 35). Assim como em
nosso estudo esses resultados sugerem uma relacdo entre a melhora metabdlica
muscular e da funcdo endotelial e a melhora clinica e funcional observadas em individuos

com DAP (11).
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CONCLUSAO

O presente estudo demonstrou que o treinamento aerdbico tradicional foi superior ao
treino modificado de caminhada concomitantemente ao uso de sobrecarga em membros
inferiores em relagdo a melhora do metabolismo muscular. Foi verificado que o
treinamento convencional resultou em maior otimizacdo da capacidade oxidativa
muscular e da fungcéo vascular em pacientes com DAP. No entanto, as diferencas nos
mecanismos adaptativos néo resultaram em diferenca na capacidade de caminhada
entre 0s grupos apoés a intervencgdo. Os achados desse estudo ampliam a compreensao
das adaptacdes produzidas por dois tipos diferentes de exercicio sendo Uteis para

otimizag&o dos programas de reabilitagédo de individuos com DAP e para futuros estudos.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

Esta tese, desenvolvida sob orientacdo da professora doutora Danielle Gomes, teve
como foco o desempenho funcional humano em consonancia com o referencial tedrico
do Programa de PoOs-graduacdo em Ciéncias da Reabilitacdo. Para possibilitar o
desenvolvimento de novas modalidades de tratamento para adultos com DAP ou
aperfeicoar as técnicas ja existentes € necessario ampliar a compreensao dos efeitos das
estratégias de reabilitacdo sobre a capacidade funcional destes individuos. Até o
presente momento, ndo existia na literatura estudos que investigassem os efeitos do
programa de treinamento utilizando a caminhada concomitantemente ao uso de
sobrecarga sobre a capacidade funcional, desempenho e metabolismo muscular de
individuos com DAP, embora a associagao parecesse possivel e promissora. A partir dos
resultados deste doutorado foi possivel verificar os efeitos positivos de uma modalidade
modificada de tratamento para individuos com DAP e compara-la ao treinamento
classico. A caminhada com sobrecarga progressiva em membros inferiores passa a ser
uma opcao terapéutica comprovadamente viavel e efetiva para abordagem da DAP. O
treinamento aerdbico tradicional foi superior ao treino modificado em relacdo a melhora
da capacidade oxidativa muscular e da fungao vascular em pacientes com DAP, apesar
de nédo haver diferenca na capacidade de caminhada entre os grupos apos a intervencgao.
Portanto, a presente tese ampliou a compreensdo das adaptacbes metabdlicas e
vasculares produzidas por dois tipos de exercicio distintos sendo importante para
otimizag&o dos programas de reabilitagdo de individuos com DAP e para futuros estudos.
Os resultados relativos a variabilidade da frequéncia cardiaca ndao foram apresentados
na presente tese pois ainda nao foi possivel realizar a analise e estudo aprofundado dos

dados.

Durante o periodo de doutoramento foram encontrados diversos obstaculos,
especialmente durante a fase de execucdo do ensaio clinico. As dificuldades
relacionadas a manutengdo de equipamentos, a reposi¢do de materiais, ao contato com
clinico de referéncia dos pacientes e a logistica e burocracia do servi¢o de salde no qual

0 estudo estava inserido por muitas vezes atravancaram o processo de pesquisa. Os
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desafios enfrentados ndo foram poucos e sequer foram faceis. A experiéncia que
vivenciei reforga o discurso que muitas vezes ouvi sobre as dificuldades para se realizar
pesquisa no Brasil. Ao mesmo tempo a resolucdo de cada problema ou desafio me

impulsionou adiante rumo ao alcance do meu objetivo.

A defesa da presente tese encerra um ciclo importante da minha formac¢ao como docente
pesquisadora. O Programa de Pds-graduacdo em Ciéncias da Reabilitacdo da
Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG) me proporcionou grande aprendizado e
me possibilitou desenvolver as competéncias necessarias para lidar com os desafios da
docéncia e da pesquisa clinica no Brasil. O fim deste ciclo coincide com o inicio de um
novo momento profissional, dentro do departamento de Fisioterapia da UFMG, no qual
terei a oportunidade de continuar desenvolvendo atividades de supervisdo de
académicos, atividades de pesquisa e buscando ainda mais o aprimoramento
profissional. A conclusdo do Doutorado em Ciéncias da Reabilitacdo associada a
experiéncia clinica adquirida como Fisioterapeuta, as atividades de preceptoria na
Residéncia de Fisioterapia em Saude Cardiovascular do Hospital das Clinicas da UFMG
e as novas oportunidades que se apresentam na Escola de Educacao Fisica, Fisioterapia
e Terapia Ocupacional (EEFFTO) demonstram que o fim deste ciclo representa um novo

comeco repleto de possibilidades!
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM PESQLISA - COEP

Projeto: CAAE - 51274515.4.0000.5149

Interessado(a): Profa. Danielle Aparecida Gomes Pereira
Departamento de Fisioterapia
EEFFTO- UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP aprovou, no
dia 23 de dezembro de 2015, a emenda abaixo relacionada, do
projeto de pesquisa intitulade "Tratamento fisioterapico modificado
na doencga arterial obstrutiva periférica: um ensaio clinico
aleatorizado™.

« Inclusdo de nova metodologia: Mearlnfrared Spectroscopy
(NIRS), Short Physical Performance Battery (SPPB), Heel-rise
test (HRT)

+ Extensdo do prazo da pesquisa para 30 de dezembro de 2018.

O relatério final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um
anc apds o iniclo do projeto através da Plataforma Brasil.

"Profa. Dra. Telfia Campos Medeiros Lorefitz
Coordenadora do COEP-UFMG

W

Av. Pres. dwsowsin Carlos, 6627 — Unidade Administeaiva [7 - 27 ondar — Sala Z005 — g 22N 00] — BN-MG
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ANEXO C
De:
Servico de angiologia e cirurgia vascular do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de
Minas Gerais
Para:

Comité de Etica em Pesquisa da UFMG (COEP)

Venho informar que o Servigco de Angiologia e Cirurgia Vascular do Hospital das Clinicas
da Universidade Federal de Minas Gerais (HC - UFMG) esta de acordo com o recrutamento de
pacientes com doenca arterial obstrutiva crénica do ambulatorio desse servi¢o para o projeto de
pesquisa intitulado TRATAMENTO FISIOTERAPICO MODIFICADO NA DOENCA
ARTERIAL OBSTRUTIVA PERIFERICA — UM ENSAIO CLINICO ALEATORIZADO da
professora Danielle Aparecida Gomes Pereira, professora do Departamento de Fisioterapia da
Escola de Educacdo Fisica, Fisioterapia e Terapia Ocupacional da Universidade Federal de Minas
Gerais (UFMG).
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perilérica (DA CF)- um ensaio clinico aleatorizada.”
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APENDICE 1
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Obrigada pelo seu interesse em participar do estudo “TRATAMENTO
FISIOTERAPICO MODIFICADO NA DOENCA ARTERIAL OBSTRUTIVA

PERIFERICA — UM ENSAIO CLINICO ALEATORIZADO?”.

Pesquisadora responsavel: Débora Pantuso Monteiro

Justificativa e objetivo

Esta € uma pesquisa de importancia para ajudar na defini¢do de formas de tratamento
que reduzam a dificuldade de caminhar de pessoas que tém a mesma doenca que 0
Sr (a) tem (doenca arterial obstrutiva periférica - DAP). O objetivo deste estudo €
avaliar os efeitos de um programa de treinamento modificado utilizando a caminhada
juntamente ao uso de carga (caneleira) em individuos com doenca arterial obstrutiva

periférica (DAP).

2. Descrigéo breve dos procedimentos a serem conduzidos:

a) O Sr (a) inicialmente fara uma avaliacdo com um fisioterapeuta e depois

sera sorteado para um dos dois grupos desta pesquisa: o tratamento com caminhada
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por 12 semanas ou tratamento também com caminhada, mas com colocagéo gradual

de caneleira nas pernas (variando de 0,5 quilo a 2,0 quilos).

b) Na avaliacdo o Sr(a) vai fazer:

- Teste de avaliacdo da circulacédo: o Sr (a) ficara deitado de barriga pra cima por 5
minutos, e o examinador ira medir a pressdo das suas pernas e bracos. Sera usado um
aparelho que tem a capacidade de escutar o barulho do sangue circulando em suas

artérias.

- Teste de avaliacdo da oxigenacdo da perna: o Sr (a) permanecera deitado de barriga
pra cima para colocacao de um pequeno aparelho, chamado NIRS, em sua perna. Em
seguida, sera colocado um manguito, igual ao do aparelho de medir pressdo, em sua
coxa que sera inflado por 5 minutos. Apds esse periodo 0 manguito sera desinflado.
O pequeno aparelho permanecerd em sua perna para realizacdo dos quatro testes

subsequentes.

- Teste de caminhada 1: O Sr (a) devera caminhar o tempo que conseguir em uma
esteira com velocidade constante. O Sr (a) utilizara uma mascara para a analise de
gases da respiracdo. Além disso, havera observacéo frequente da presséo arterial, da

freqliéncia cardiaca, do cansaco e da saturacdo de oxigénio.
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- Teste de caminhada 2: Serdo colocados dois cones numa distancia de dez metros.
O Sr (a) devera caminhar de um cone a outro. Quando ouvir um sinal colocado pelo
examinador, o Sr () terd que caminhar em direcdo ao outro cone até que 0 proximo
sinal toque. O intervalo entre um sinal e outro ird diminuir e vocé terd entdo que
aumentar sua velocidade de caminhada. O teste serd interrompido quando ndo chegar

ao cone antes do sinal por duas vezes.

- Teste da ponta do pé: o Sr (a) devera realizar o maximo de vezes que conseguir 0

movimento de ficar na ponta dos pés.

- Teste de equilibrio e forca das pernas: Sera solicitado que o Sr(a) equilibre-se em
pé em trés posicoes diferentes, sente-se e levante-se de uma cadeira por cinco vezes

sem parar e caminhe uma distancia de quatro metros.

- O Sr (a) respondera a um questionario com questdes que avaliardo a sua percepcao
de locomocéo. Estas informacbes nos manterdo informados sobre como a doenca
arterial periférica influencia na distancia e velocidade de sua caminhada e na sua

capacidade de subir escadas.

c) Apos a avaliacdo vocé fara um dos dois tipos de treinamento durante 12
semanas: tratamento com caminhada no solo ou esteira ou tratamento também com

caminhada no solo ou esteira, mas com colocacdo gradual de caneleira nas pernas
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(variando de 0,5 quilo a 2,0 quilos). Sempre seu pulso e sua pressao arterial serdo
monitorados antes, durante e ap0s a sessao. O Sr (a) poderd interromper a caminhada
caso alcance seu nivel maximo de dor em panturrilha e seus dados vitais serdo
novamente aferidos, tendo que retornar a caminhar quando perceber alivio do
sintoma. O tempo total de caminhada sera dado pela soma das caminhadas. Sempre
que precise parar, terd inicio uma nova caminhada sendo medidos seu pulso e
pressdo, além do tempo de repouso necessario para alivio da dor. Tambem serédo
registrados o tempo de inicio da dor, 0 tempo maximo de caminhada e a distancia
total percorrida. A intensidade da caminhada sera controlada pela observacdo do
pulso e pela dor que o Sr (a) apresentar. Ao término do tempo de caminhada, que
deve somar ao longo do tratamento 30 minutos, serdo obtidos a distancia percorrida,

a velocidade média e novamente pulso e pressao.

3. Descricao de qualquer procedimento que possa causar desconforto ou
inconveniéncia para o participante:

O Sr (a) podera apresentar fadiga apds a caminhada e sentir dor nas pernas

durante o treinamento de caminhada.

4. Riscos esperados com esse estudo:

O estudo apresenta todos os riscos préprios da realizacdo de atividade fisica,
como queda, fadiga e dor muscular. Entretanto, esses riscos sdo riscos parecidos com

aqueles que existem quando se caminha na rua ou em uma praga.
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5. Beneficios esperados com esse estudo:

Um dos beneficios esperados com este estudo é demonstrar a aplicabilidade
desta forma de tratamento modificado para pacientes com DAP. Como esse
tratamento utiliza duas formas de atividade fisica em conjunto (caminhada e
fortalecimento), espera-se que o resultado observado na habilidade de caminhar com

aumentos das distancias caminhadas antes da claudicacdo méaxima seja eficaz.

6. Uso dos resultados da pesquisa:

Os dados obtidos no estudo serdo para fins de pesquisa, podendo ser
apresentados em congressos e seminarios e publicados em artigo cientifico; porém,

a identidade do Sr (a) sera mantida em absoluto sigilo.

DIREITOS DO PARTICIPANTE:

Ao participante sera permitido se desligar a qualquer tempo do referido estudo, sem
que isto Ihe traga prejuizo moral ou financeiro. Sua participacdo é de carater

voluntario e gratuito.

A partir destas informacdes, se for se sua vontade participar deste estudo, favor

preencher o consentimento abaixo:

CONSETIMENTO: Declaro que li e entendi a informacao contida acima e que

todas as duvidas foram esclarecidas.

Desta forma, eu concordo em
participar deste estudo.
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Assinatura do voluntario

Assinatura do pesquisador Belo Horizonte,  /_/

Telefones e enderecos para contato:
e Professora Danielle Aparecida Gomes Pereira
Endereco: Av. Antonio Carlos, 6627 - Pampulha. Belo Horizonte. Escola de
Educacéo Fisica, Fisioterapia e Terapia Ocupacional.
Telefone: 3409 — 4793
e DeboraPantuso Monteiro
Endereco: Av. Antonio Carlos, 6627 - Pampulha. Belo Horizonte. Escola de

Educacdo Fisica, Fisioterapia e Terapia Ocupacional.

Telefone: 3241-1970 / 99173-4957

e Em caso de duvida de carater ético, entrar em contato Comité de Etica em
Pesquisa da UFMG (COEP)
Endereco: Avenida Antonio Carlos, 6627. Unidade Administrativa Il — 2° andar.
Campus Pampulha. Belo Horizonte.
Telefone: 3409-4592



Tabagismo? S( ) N( ) ex-tabagista ( ) tempo: NUmero de cigarros/dia:
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APENDICE 2
FCmax: Temp: Umidade:
Avaliado VFC:( )sim ( )néo
. PROTOCOLO DE AVALIACAO - DOUTORADO @
Nome: Idade: Estado civil:
Data da Avaliagao: Paciente numero:
Data de nascimento: Sexo: Profissdo:
Grau de instrugdo: Naturalidade:
Endereco: Tel:
CPF: Cartao do SUS: Registro SAME-HC:
CID: CodigoProcedimento: Médico responsavel:

Diagnostico:

Queixa principal:

Histéria atual da doenca (incluir limitacées funcionais):

Sinais e sintomas (relato do paciente):

Claudicacéo Intermitente:Direito ( )Sim ( ) Nao Esquerdo ( )Sim () Néao
- situacdo em que CI ocorre:

Dor em repouso: Direito ( )Sim ( ) Néo Esquerdo ( )Sim ( ) Nao

Ulcera: Direito ( )Sim ( ) Néo Esquerdo ( )Sim ( ) Nao

Histéria preqgressa:

Internac0es e cirurgias anteriores (motivo/ data):
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Etilismo? S ()N()

Outros: () H.A.S ( ) Diabetes ( ) Doenga Hereditaria ( ) Obesidade ( ) Dislipidemia () Disturbio de coagulacéo
() Doenca respiratoria () Sedentarismo ( ) Doenca Cardiaca

Historia familiar:
Doengas na familia:( ) HA. ( ) Diabetes ( ) Doenca Hereditaria ( ) Obesidade ( ) Dislipidemia

() Dist. Coagulagdo () D. Resp. ( ) Outros:
Alguém com a mesma doenca na familia:( ) S( ) N Grau de parentesco :

Exames

complementares:

Dosagem | x/dia Medicamentos Dosagem | x/dia
Medicamentos
EXAME FISICO:
PA : FC: FR: Altura: Peso:
IMC: Cintura: Quadril: ICQ:
ITB: direito esquerdo
Artéria: Artéria;
PULSOS (presente, DIREITO ESQUERDO CARACTERISTICA DOS DIREITO ESQUERDO
diminuido ou nao- MEMBROS
palpével)
Femural Cianético
Popliteo Palido
Tibial Posterior Corado
Tibial Anterior Perfusdo da extremidade

Ordem de realizagéo dos testes de acordo com sorteio:
10
20
30
40



SHUTTLE TEST

PA inicial: PA final:

FC inicial: FC final:

Tempo dor inicial (*): Escala de Borg final:

Tempo total teste: Estagio de interrupcdo: __ (percurso: )
Distancia percorrida: metros Velocidade méxima alcangada:

Tempo de recuperagao:

(metros/minuto)

Estagio 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

11

12

N° de voltas do teste 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

13

14

N° de voltas dadas

FC final

HEEL RISE TEST (FADIGA):

NUmero repeticoes: Tempo teste: (segundos) Velocidade:
(repeticdes/segundo)

TESTE DE ESTEIRA (3,2 Km/h) — Realizado na Esteira ( ) cardio ( ) antiga

PA inicial: PA final:
FC inicial: FC final:
Tempo de dor inicial incluindo aquecimento: Escala de Borg Final:

Tempo total de teste (excluindo aquecimento e desaquecimento):

Tempo total de teste (incluindo aquecimento e desaquecimento):

Tempo total de desaquecimento:

Distancia dor inicial: Tempo de recuperacao:

Distancia total teste excluindo aquecimento e desaquecimento:
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1) TESTE DE EQUILIBRIO:

SPPB (SHORT PHYSICAL PERFORMANCE BATTERY)
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Posicdo Em pé com os pés juntos Em pé com um pé Em pé com um pé a
parcialmente a frente frente
Como - Manteve por 10 seg: 1 | - Manteve por 10 seg: 1 | - Manteve por 10 seg: 2
pontuar ponto ponto pontos
- N&o manteve por 10 seg: | - N&o manteve por 10 | - Manteve por 3 a
0 ponto seg: 0 ponto 9,99seg: 1 ponto
- Ndo tentou: 0 ponto - Ndo tentou: 0 ponto - Manteve por menos
- Tempo < 10 seg:_ . |-Tempo<10seg: _: | que 3seg: 0 ponto
_seg _seg - Ndo tentou: 0 ponto
-Tempo<10seqg:
_ S€g
Pontuacao

Total do teste de equilibrio:

Se em qualquer das 3 posic¢des o individuo pontuar 0, encerre os testes de equilibrio e escreva o

motivo:

2) TESTE DE VELOCIDADE DA MARCHA:

1° Tentativa

2° Tentativa

Nao realizou a caminhada

Pontue 0 e siga para o teste da
cadeira

Pontue O

Tempo em segundos

Como pontuar

- Se 0 tempo > 8,7 seg: 1
ponto

- Se 0 tempo for de 6,21 a 8,7
seg: 2 pontos

- Se 0 tempo for de 4,82 a 6,2
seg: 3 pontos

- Se 0 tempo < 4,82 seg: 4
pontos

- Se 0 tempo > 8,7 seg: 1
ponto

- Se 0 tempo for de 6,21 a 8,7
seg: 2 pontos

- Se 0 tempo for de 4,82 a 6,2
seg: 3 pontos

- Se 0 tempo < 4,82 seg: 4
pontos

Pontuacao

Obs: Marque o menor dos dois tempos e utilize-o para pontuar.

realizada, marque esse tempo.

Apoio para a caminhada: Nenhum __; Bengala __; Outro

Se somente uma caminhada foi

Se 0 paciente ndo realizou o teste ou falhou, marque o motivo:




3) TESTE DE LEVANTAR-SE DA CADEIRA:

Pré-teste (levantar-se da
cadeira uma vez)

Teste

Resultado

- Levantou-se sem ajuda e
com seguranga:

Sim: ; N&o:

- Levantou-se sem usar 0s
bracos: va para o teste
levantar-se da cadeira 5
vezes

- Usou os bracos para tentar
levantar-se: encerre o teste
e pontue 0

- Teste ndo completado ou
ndo realizado: encerre o
teste e pontue 0

- Levantou-se as 5 vezes
com seguranga (mesmo
com ajuda dos bragos):
Sim:__ ;Néo:_

- Levantou-se as 5 vezes
com éxito (sem ajuda dos
bragos), registre o tempo:
__Seg

Como pontuar

- N&o conseguiu levantar-se
as 5 vezes ou completou o
teste em tempo maior que
60 seg: 0 ponto

- Tempo do teste de 16,7
seg ou mais: 1 ponto

- Tempo do teste de 13,7 a
16,69 seg: 2 pontos

- Tempo do teste de 11,2 a
13, 69 seg: 3 pontos

- Tempo do teste < 11,19
seg: 4 pontos

Pontuacao

Se 0 paciente ndo realizou o teste ou pré-teste ou falhou, marque o motivo:
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PONTUACAO COMPLETA PARA A SPPB:

1- Pontuacdo total do teste de equilibrio: ___ pontos
2- Pontuacdo total do teste de velocidade da marcha: ___ pontos
3- Pontuacéo total do teste de levantar-se da cadeira: ___ pontos

4- Pontuacdo total: __ pontos (some 0s pontos acima).
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QUESTIONARIO WALKING IMPAIRMENT

As seguintes questdes sdo sobre as razdes pelas quais vocé teve dificuldade para caminhar no Gltimo més. Gostariamos desaber quanta dificuldade
voce teve para caminhar por causa dos seguintes problemas no ultimo més. Por dificuldade entenda quanta dificuldade vocé teve ou quanto esfor¢o
vocé fez para caminhar, de acordo com os seguintes problemas.

1. Diagnostico diferencial

Direita
Esquerda
Ambas
Nenhuma Pouca Alguma Bastante Muita
Dores ou c3ibras na barriga da perna (ou nadegas)? 4
% pontos = (pontos individuais/4) X 100 ’ ? 1 0
B. Diagnéstico diferencial Grau de dificuldade Pontos
Nenhuma Leve Razoavel Muita Extrema
Dor, rigidez ou dor nas juntas (fornozelo, joelho ou quadril)? 4 3 2 1 0
Fragueza em uma ou ambas as pernas? 4 3 2 1 0
Dor ou desconforto no peito? 4 3 2 1 0
Falta de félego? 4 3 2 1 0
Palpitagies no coragdio? 4 3 2 1 0
Outros problemas? (Por favor, lista-los.) 4 3 2 1 0

2. Distancia de caminhada: relate o grau de dificuldade fisica que melhor descreve a dificuldade que vocé teve para caminhar no plano,
sem parar para descansar, em cada uma das seguintes distancias:

Grau de dificuldade Peso Pontos
Nenhuma Leve Razoavel Muita Incapaz

Gaminhar em lugares fechados, como dentro de casa? 4 3 2 1 0 X 20

Caminhar 5 metros? 4 3 2 1 0 X 50

Caminhar 45 metros (meio quarteirdo)? 4 3 2 1 0 X150

Caminhar 30 metros (um quarteirdo)? 4 3 2 1 0 X300

Gaminhar 180 metros (dois quarteirdes)? 4 3 2 1 0 X600

Caminhar 270 metros (irés quarteirdes)? 4 3 2 1 0 X900

Caminhar 450 metros (cinco quarteirdes)? 4 3 2 1 0 X1500

% pontos = (total de pontos individuais [14080) x 100

3. Velocidade de caminhada: Essas questfes sdo sobre quéo rapido vocé consegue caminhar um quarteirdo no plano. Relate o grau de
dificuldade fisica que melhor descreve a dificuldade que vocé teve para caminhar, sem parar para descansar, em cada uma das
seguintes velocidades:

Grau de dificuldade Peso Pontos
Nenhuma Leve Razoavel Muita Incapaz
Caminhar um quarteirdo vagarosamente (2,4 km/h)? 4 3 2 1 0 X159
Caminhar um quarteirdo em velocidade média (3,2 km/h)? 4 3 2 1 0 X2,0
Caminhar um quarteirdo rapidamente (4,8 km/h)? 4 3 2 1 0 X3,0
Caminhar um quarteirdo comendo ou trotando (8,0 km/h)? 4 3 2 1 0 X5,0
% pontos = (total de pontos individuais/46) x 100

4. Subir escadas: Essas questdes sdo sobre a sua capacidade de subir escadas. Relate o grau de dificuldade fisica que melhor descreve a
dificuldade que vocé teve para subir escadas, sem parar para descansar, em cada uma das seguintes questdes:
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Grau de dificuldade Peso Pontos
Nenhuma Leve Razoavel Muita Incapaz
Subir um lance de escadas (8 degraus)? 4 3 2 1 0 X12
Subir dois lances de escada (16 degraus)? 4 3 2 1 0 X24
Subir trés lances de escada (24 degraus)? 4 3 2 1 0 X 36
% pontos = (fotal de pontos individuais/2B8) x 100

DESFECHO DA AVALIACAO:

Provavel data de reavaliagdo:

Avaliador: Data: / /
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NIRS
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APENDICE 3
Escala do tipo Likert para avaliar a percepc¢io da mudanca da tolerancia ao exercicio e
capacidade de caminhar apds o tratamento.

Em comparagdo com a ultima avaliacao (antes do programa de reabilitacdo), como vocé
classificaria a sua tolerancia ao exercicio/capacidade de caminhar agora?

@000

(1) Melhor {2) Um pouco melhor (3) Sematteragdo / (4) Um pouco pior (5) Pior
N3o houve mudangas

A cada resposta serda dado um valor numérico de 1 a 5. Neste momento os pacientes nao
serdo informados de qualquer mudanca objetiva na distancia percorrida apés a reabilitacao.
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APENDICE 4

Protocolo de treinamento — Grupo controle

Estagio 1

Caminhou 30" ou mais sem dor max. Dor Maxima antes dos primeiros 30°.

\ Caminhou 30" ou mais sem dor max. Dor maxima antes dos primeiros 30°

Estagio 3 1

Estagio 2

Caminhou 30" ou mais sem dor max. Dor madxima antes dos primeiros 30 .
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APENDICE 5

Protocolo de treinamento — Grupo modificado

Estagio 1

caminhou 15 ou mais sem dor max. Dor Maxima antes dos primeiros 15°.

Estagio 2

Zaminhou 15 ou mais e dor mde.| Do mddma amies Sod primeires 15°

Caminhou 15" cu mais sem dor mac Do pdaiima anies dos peiessinog 15

Estagio 3

Zaminhou 15 U mais sem dar m. Dharf g aeies dod primeines 157
Estagio 4

Zaminhou 15 ou mais sem dor mu‘ Deaf mmimng amtes ok primeines 157
EEgII:IE

inhoi LS oU mals 280 dof md. Chiaf Ml il S primei 15,

Estigio &

inhou 15" ou mas sem dar ma v Pdaimma antes dis prisesired 15

inhou 15" ou mais sess dor mas. | Dood midsdima antes dog peineines 157,

Estigio B

Caminhou L5 ol mls e dof ms.

Estagio 9

inhou 15" cu mais sem dor mie. I Dot mdima amtes o primei

Etagll:l 10
C.lmhh-miwnukmdnrrrﬂu. S —— - imu—m 15
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APENDICE 6 - Mini Curriculo
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Formacdo académica
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2001 - 2005: Graduacéo em Fisioterapia. Centro Universitario de Belo Horizonte, UNIBH,
Brasil.

Titulo: Andlise do torque extensor do joelho em individuos com disfungcéo fémoro-patelar
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Universidade Federal de Minas Gerais, UFMG, Brasil.
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2008 - 2009

Instituto Federal de Educacéao, Ciéncia e Tecnologia (IFET) Goiano — Campus Rio Verde
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Realizacdo de avaliacdo e tratamento de disfuncBes ortopédicas, traumatoldgicas,
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