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Variabilidade RR ao Esforco Correlaciona-se com Déficit Funcional
Aerobico em Pacientes em Hemodialise

Heart Rate Variability Correlates to Functional Aerobic Impairment in Hemodialysis Patients
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Ronaldo Campos Rodrigues’, Rodrigo da Rocha Rodrigues’, Jorge Paulo Strogoff de Matos?, Jocemir Ronaldo Lugon?
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Resumo

Fundamento: A disfuncao autonémica (DA) é altamente prevalente em pacientes em hemodialise (HD) e tem sido
implicada no risco aumentado de mortalidade cardiovascular.

Objetivo: Correlacionar a variabilidade RR (VRR) durante o teste ergométrico (TE) com o déficit funcional aerébico (FAI)
em pacientes em HD e em um grupo controle.

Métodos: Trata-se de um estudo transversal no qual as variaveis analisadas foram obtidas através de exame clinico,
coleta de sangue, ecocardiograma transtoracico, Holter de 24 horas e TE. Foi realizado TE em esteira pelo protocolo
de rampa, limitado por sintomas, com recuperacao ativa. A VRR foi avaliada no dominio do tempo no exercicio e
na recuperacao separadamente. Resultados: Quarenta e um pacientes em HD e 41 controles concluiram o estudo.
Pacientes em HD tinham maior FAIl e menor VRR do que os controles (p <0,001 para ambos). Houve correlacao entre
FAI e VRR no exercicio (SDNN) em ambos os grupos. Esta associacao foi independente de idade, sexo, tabagismo,
indice de massa corporal, diabetes, clonidina, betabloqueador, mas nao dos niveis de hemoglobina.

Conclusao: A VRR no exercicio foi inversamente correlacionada com o FAI em pacientes em HD e controles. Nao foram
observadas associacdes do FAI com VRR no Holter ou no periodo de recuperacao do TE. (Arq Bras Cardiol. 2015;
104(6):493-501)

Palavras-chave: Sistema Nervoso Simpatico / fisiopatologia, Teste de Esforco, Dialise Renal, Mortalidade, Exercicio.

Abstract

Background: Autonomic dysfunction (AD) is highly prevalent in hemodialysis (HD) patients and has been implicated in their increased
risk of cardiovascular mortality.

Objective: To correlate heart rate variability (HRV) during exercise treadmill test (ETT) with the values obtained when measuring functional
aerobic impairment (FAI) in HD patients and controls.

Methods: Cross-sectional study involving HD patients and a control group. Clinical examination, blood sampling, transthoracic echocardiogram,
24-hour Holter, and ETT were performed. A symptom-limited ramp treadmill protocol with active recovery was employed. Heart rate variability
was evaluated in time domain at exercise and recovery periods.

Results: Forty-one HD patients and 41 controls concluded the study. HD patients had higher FAI and lower HRV than controls (p < 0.001 for
both). A correlation was found between exercise HRV (SDNN) and FAI in both groups. This association was independent of age, sex, smoking,
body mass index, diabetes, and clonidine or beta-blocker use, but not of hemoglobin levels.

Conclusion: No association was found between FAl and HRV on 24-hour Holter or at the recovery period of ETT. Of note, exercise HRV was
inversely correlated with FAl in HD patients and controls. (Arq Bras Cardiol. 2015; 104(6):493-501)
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Introducao

O tratamento oferecido aos pacientes em hemodialise
(HD) tem melhorado ao longo das dltimas décadas,
resultando em aumento da sobrevida e melhor qualidade
de vida'. No entanto, a morbidade e a mortalidade
cardiovascular (CV) permanecem excepcionalmente
elevadas nesse grupo de pacientes?.

A prevaléncia de disfuncao autonémica (DA) em pacientes
em hemodialise regular é alta' e isso tem sido associado a
um aumento do risco de morte sibita?.

Na populacao geral, a capacidade funcional aerébica (CFA)
é um previsor independente de mortalidade por todas as
causas e cardiovascular®. Em individuos normais, a CFA esteve
inversamente associada com o risco de morte cardiovascular
e por todas as causas. Homens com baixa CFA tém um risco
2,50 vezes maior para morte cardiovascular e 2,04 vezes maior
para morte por todas as causas apds ajuste para fatores de
risco e alteragoes isquémicas de ST durante o exercicio em
comparagao com aqueles com alta CFA*. A CFA também é
um previsor de morte stibita cardiaca em individuos normais.
Cada incremento de um equivalente metabélico (MET) na
CFA ja foi relacionado a uma diminuigdo de 22% no risco de
morte stbita cardiaca em homens aparentemente saudaveis®.

O teste ergométrico (TE) tem sido utilizado na avaliagao
da fungao autonomica através da andlise das alteracoes
na frequéncia cardiaca (variabilidade RR - VRR) durante
estresse fisico.

O objetivo deste estudo foi analisar a funcao autondmica
de pacientes em HD e controles através da VRR durante o TE
e correlacionar os resultados com o déficit funcional aerébico
(do inglés, functional aerobic impairment - FAI).

Métodos

Populacao

Foi realizado um estudo transversal com pacientes com
insuficiéncia renal em HD trés vezes por semana (sessoes
com 4 horas de duragdo), hd pelo menos trés meses, e um
grupo controle pareado por sexo e idade sem doenca renal
evidente. Os pacientes com insuficiéncia renal foram recrutados
a partir de um dnico centro de dialise. O grupo controle foi
composto de individuos encaminhados para teste de esforgo no
hospital universitario. Foi obtido consentimento informado e o
protocolo foi aprovado pelo Comité de Ftica da Faculdade de
Medicina/Hospital Universitario. Medicagbes de uso cronico,
incluindo aquelas para controle da presséao arterial, ndo foram
interrompidas durante o estudo.

Os critérios de exclusao foram os seguintes: dificuldade
de deambulagao na esteira, arritmias impedindo avaliagdo
adequada da frequéncia cardiaca e a presencga de
doencga cardfaca sintomatica. A avaliacao cardiaca
foi sempre realizada em dia nao dialitico no meio da
semana e consistiu em: avaliagao clinica, ecocardiograma
transtoracico, monitorizagao eletrocardiogréfica pelo Holter
de 24 horas (Holter) e TE.
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Ecocardiograma

O ecocardiograma transtoracico bidimensional (Eco) foi
realizado em aparelho VIVID 7 System (General Electric,
EUA) para avaliar alteracoes de motilidade do ventriculo
esquerdo, espessura de parede e fungao ventricular
sistélica e diastélica.

Holter

Um gravador de trés canais foi utilizado para registrar
os tragados eletrocardiograficos (Galix Instrumentagao
Biomédica, Florida, EUA). Realizou-se andlise da VRR no
dominio do tempo quando os seguintes parametros foram
obtidos: a) SDNN, desvio padrao (SD) de todos os intervalos
RR normais (NN); b) SDANN, SD das médias dos intervalos
de 5 minutos dos NN nas 24 h; ¢) rMSSD, raiz quadrada da
média do quadrado dos intervalos NN sucessivos; e d) indice
triangular (T1), integral da distribuicao da densidade (isto é,
o nGmero total de intervalos NN) dividida pela distribuicao
da densidade maxima.

Teste ergométrico

Os pacientes foram submetidos a TE em esteira pelo
protocolo de rampa no programa Ergo13 (Heart Ware Co.,
Minas Gerais, Brasil). O teste foi sintoma limitado, com
recuperacao ativa por 2 minutos com 40% da velocidade e
inclinagdo do pico do esforgo. Para o protocolo de rampa,
o consumo de oxigénio (VO,) médximo previsto foi reduzido
em 20% nos pacientes em HD. Registros autométicos de ECG
foram obtidos em 13 derivagoes simultaneas antes do exercicio
em decubito, em pé, no pico do exercicio, e a cada minuto da
recuperacao. O VO, maximo no pico do exercicio foi calculado
pela férmula de Foster com apoio de maos. Calculou-se o FAI
pela férmula: FAI = [(VO, maximo previsto - VO, pico) / VO,
maximo previsto] x 100. A VRR no TE foi obtida por software
especialmente desenhado para o estudo através da transmissao
da monitorizagdo ECG do sistema Ergo13 para o sistema Cardio
Smart (Cardios, Sao Paulo, Brasil) durante as fases de exercicio
e recuperagao separadamente. Foram analisados os seguintes
pardmetros da VRR: SDNN e rMSSD durante o exercicio e no
periodo de recuperagao.

Andlise estatistica

Os resultados foram expressos como média e desvio
padrao, no caso de distribuicdo normal, e mediana e faixa
de variagdo, em caso contrdrio. As varidveis categoricas
foram expressas como frequéncias e comparadas usando-se
o teste do qui-quadrado. Comparagdes entre duas varidveis
continuas foram feitas empregando-se o teste t (no caso de
distribuicao normal) ou o seu equivalente ndo paramétrico
(Mann-Whitney). A presenca de correlagées foi avaliada pelo
teste de Pearson. Regressao logistica foi utilizada para analisar
associagoes transversais. Varidveis com valores de p < 0,10 na
analise univariada foram incluidas no modelo multivariado.
Ao final, valores de p < 0,05 foram considerados significantes.
Para a andlise estatistica, utilizamos o programa SPSS 18.0
(SPSS Inc., Chicago, IL, EUA).
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Resultados

Cento e vinte e cinco pacientes de um UGnico centro
de didlise foram inicialmente avaliados. Nove foram
prontamente excluidos devido a comprometimento da marcha.
Dos 116 restantes, 59 concordaram em participar e assinaram
o termo de consentimento. No decorrer da avaliagao,
18 pacientes foram excluidos. As causas da exclusao foram:
ndo comparecimento a 22 etapa (10), infarto do miocardio
prévio (4), arritmia (2), fistula arteriovenosa bilateral (1)
e infecgdo pulmonar durante a avaliagao (1). Ao final,
41 pacientes em HD concluiram o estudo. As etiologias mais
comuns da doenca renal foram: nefroesclerose hipertensiva
(56%), glomerulonefrite crénica (17%), doenca renal policistica
do adulto (10%) e nefropatia diabética (7%). As caracteristicas
gerais dos pacientes e controles estdo na Tabela 1. O uso de
anti-hipertensivos e o sedentarismo foram mais frequentes
entre os pacientes em HD. Houve tendéncia a maior utilizagao
de betabloqueador em hemodialisados, mas esta diferenga
nao foi estatisticamente significativa. O uso de diuréticos foi
mais comum entre os controles.

Ao ecocardiograma, a fungao sistélica do ventriculo
esquerdo, inferida pela fragao de ejecao, foi semelhante
entre os grupos (66,1 = 10,1% vs. 68,6 + 5,4% para os
pacientes em HD e controles, respectivamente, p = 0,167),
mas a disfungao diastélica foi mais prevalente em pacientes
em HD (77% vs. 42%, p = 0,004).

Os parametros cardiovasculares no TE estdo na
Tabela 2. Nao houve diferenga entre os grupos quanto aos
parametros pré-exercicio. O FAl foi maior em pacientes
em HD (Figura 1). As razdes para interrupcao do exercicio
foram: exaustao, 80,5%; cansaco muscular de membros
inferiores, 4,9%; bloqueio de ramo esquerdo de alto grau,
2,4%; arritmia, 2,4%; e hipertensao, 2,4%. Nao ocorreram
complicagdes durante o TE nos dois grupos.

Ao Holter, os pacientes em HD apresentaram menor
VRR do que os controles. Foram observadas diferencgas
em relagdo aos valores médios da VRR ao TE durante
o exercicio e a recuperagao (Tabela 3). O SDNN de
pacientes em HD foi significativamente menor ao Holter,
e no exercicio e na recuperagdo do TE em comparagao
aos dos controles (Figura 2). O SDNN ao exercicio se
correlacionou inversamente com o FAl em pacientes em HD
e controles (Figura 3). Nao houve correlagao entre a VRR
ao Holter e o FAI (Tabela 4). Foi elaborado um modelo de
regressao logistica multivariada para controlar os fatores de
confundimento na associacdo do SDNN ao exercicio com
o FAl em pacientes em HD. O SDNN ao exercicio < 40 ms
(ponto de corte na mediana) esteve associado a um maior FAI
e esta correlagdo foi independente de sexo, idade, indice de
massa corporal, tabagismo, diabetes e uso de betabloqueador
ou clonidina. A associagao foi dependente dos niveis séricos
de hemoglobina (Tabela 5).

Tabela 1 - Caracteristicas gerais dos pacientes em hemodialise e controles

Hemodialisados Controles p
Idade, anos 50 + 142 50+ 13 0,975
Sexo masculino, % 21(51,2)° 21(51,2) 1,000
Raga, ndo branca % 27 (65,9) 21(51,2) 0,391
indice de massa corporal, kg/m? 251+51 273+41 0,030
Tempo em hemodialise, meses 67,2+473 n.a.
Diabetes, % 4(9.8) 5(12,.2) 0,724
Tabagismo, % 3(9,1) 8 (20,5) 0,180
Historia familiar de DAC, % 15 (36,6) 17 (41,5) 0,520
Histdria familiar de hipertenséo, % 26 (63,4) 21(51,2) 0,525
Sedentarismo, % 33(80,5) 24 (58,5) 0,031
Uso de anti-hipertensivos, % 33(80,5) 20 (48,8) 0,003
Betabloqueador 14 (34,1) 7(17,1) 0,077
Diurético 2(49) 8(19,5) 0,043
Bloqueador dos canais do calcio 5(12,2) 2(4,9) 0,236
|IECA/Bloqueador AT1 12(29,3) 16 (39,0) 0,352
Clonidina 8(19,5) - 0,003
Alfa-blogueador 6(14.,6) - 0,011
Hemoglobina, g/dI 15+14 13,8+1,2 <0,001
TFG (MDRD Study), mi/min/1,73m? n.a. 87,5+231

DAC: doenca arterial coronariana; IECA: inibidores da enzima conversora da angiotensina; n.a.: ndo aplicavel; TFG: taxa de filtragdo glomerular estimada;

MDRD: modification of diet in renal disease. * Média + DP; ® n (%).

Arq Bras Cardiol. 2015; 104(6):493-501
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Tabela 2 - Valores pré-exercicio e de pico do esfor¢o da frequéncia cardiaca, pressao arterial e déficit funcional aerébico em hemodialisados

e controles no teste ergométrico

Hemodialisados Controles p
FC pré-exercicio, bpm 77+£122 76 £13 0,705
PAS pré-exercicio, mmHg 131+£39 130 £ 31 0,860
PAD pré-exercicio, mmHg 82+ 11 83+9 0,135
FC pico, bpm 130 + 25 160 + 19 <0,001
PAS pico, mmHg 193 + 26 199 + 21 0,273
PAD pico, mmHg 99+ 11 93+ 11 0,040
Tempo de exercicio, min 85+19 10,1+24 0,002
Déficit funcional aerébico, % 29,5+12,0 2,8+20,1 < 0,001

FC: frequéncia cardiaca; PAS: presséo arterial sistolica; PAD: presséo arterial diastolica. * Média + DP.
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Figura 1 - Déficit funcional aerébico em hemodialisados e controles.

Discussao

A DA é uma anomalia frequente em pacientes com
insuficiéncia renal terminal e um marcador de eventos
cardiovasculares e morte*®. O TE, uma ferramenta valiosa para
avaliar DA, é pouco utilizado em pacientes em HD.

Foram estudados os parametros autondmicos relacionados
a VRR durante o TE em pacientes em HD em comparagao
com os de um grupo controle, sendo os resultados no TE
correlacionados com o FAI.

Em nossa amostra, o indice de massa corporal esteve no
limite do excesso de peso em pacientes em HD e claramente
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acima da normalidade no grupo controle. Isso nao foi
inesperado, considerando que subnutricao era comum em
pacientes em HD no passado’, mas ndo no presente, e
que a obesidade é um fator de risco reconhecido para
doenga cardiovascular'®'. A proporcao de diabetes mellitus
em nossa amostra foi menor do que a relatada em séries
internacionais'>'> e também menor do que a relatada para
a populacao em dialise no Brasil', provavelmente como
resultado dos critérios de inclusao e exclusdao adotados no
estudo. Assim, como a maioria das séries relatadas''?'4,
um ndmero substancial de pacientes em HD estava em
uso de anti-hipertensivos. Em consondncia com o conceito
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Tabela 3 - Variabilidade RR no Holter e no teste ergométrico em pacientes em hemodialise e controles

Hemodialisados Controles p

Holter

SDNN, ms 82,6 £27,6 19,1+ 47,6 <0,001
SDANN, ms 74,3+26,8 13,1+43.2 <0,001
rMSSD, ms 174+77 27,6 £ 11,1 <0,001
indice triangular, ms 233+84 344+93 < 0,001
Teste ergométrico

SDNN exercicio, ms 33,7+14,2 50,0 +£21,8 < 0,001
rMSSD exercicio, ms 11,0+£55 15,3+ 14,7 0,092
SDNN recuperagéo, ms 20,1+9.8 273+174 0,024
rMSSD recuperagéo, ms 15+78 154 +173 0,196

SDNN: desvio padréo (SD) de todos os intervalos RR normais (NN); SDANN: SD das médias dos intervalos de 5 minutos dos NN nas 24 h; ¢) rMSSD: raiz quadrada
da média do quadrado dos intervalos NN sucessivos; valores expressos como média + DP.
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Figura 2 - Variabilidade RR (SDNN) no Holter, exercicio e recuperagdo em hemodialisados e controles.

de que a hiperatividade simpdtica pode desempenhar um
papel importante na hipertensao dos pacientes com DRC,
drogas que afetam principalmente essa via foram prescritas
com mais frequéncia para pacientes em HD'. Por outro
lado, os diuréticos, menos eficazes em pacientes em dialise,
foram mais utilizados nos controles. Consistente com a
literatura'®"”, a disfuncao diastélica de ventriculo esquerdo
ao ecocardiograma foi mais frequente em pacientes em
HD. Em contraste, a fungao sistélica ventricular esquerda foi
semelhante em ambos os grupos, talvez devido aos nossos

critérios de selecdo, que excluiu pacientes com insuficiéncia
cardiaca manifesta.

Ao analisar os parametros cardiovasculares no TE, nao
foram encontradas diferencas entre os grupos na pressao
arterial sist6lica (PAS) ou diastélica (PAD) em repouso e no
pico do exercicio ou da frequéncia cardiaca em repouso.
Entretanto, observamos menor frequéncia cardiaca no pico
do esforgo em pacientes em HD. Uma resposta atenuada da
frequéncia cardiaca ao esforgo também reflete DA e prevé
eventos cardiacos adversos maiores entre as pessoas com

Arq Bras Cardiol. 2015; 104(6):493-501
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Hemodialisados Controles

= 607 . = .

) g 507
2 50 ‘ 2
$ ‘°
G 407 8 257
w® ©

307 c
S S o
2 207 2
2 2
5 107 :§‘25
a 07 5,0 _ [a] | 0

P<0.001 R< Linear = 0,401 -50 P<0.001 R< Linear = 0,566
T T T T T T T
-10 E) 2|0 4‘0 sl() 0 20 40 60 80 100 120
SDNN exercicio, ms SDNN exercicio, ms

Figura 3 - Correlagéo entre o déficit funcional aerobico e a variabilidade RR (SDNN) ao exercicio em hemodialisados (esquerda) e controles (dlireita).

Tabela 4 - Coeficientes de correlagdo entre o déficit funcional aerdbico e a variabilidade RR no Holter e no teste ergométrico

Hemodialisados Controles

r p r p
Holter
SDNN -0,046 0,780 0,183 0,260
SDANN -0,044 0,792 0,274 0,087
rMSSD -0,090 0,585 0,248 0,123
indice triangular -0,072 0,661 -0,123 0,451
Teste ergométrico
SDNN exercicio 0,633 < 0,001 0,752 < 0,001
rMSSD exercicio 0,300 0,858 0,023 0,887
SDNN recuperagéo -0,017 0,917 0,038 0,813
SDNN recuperagéo 0,080 0,622 -0,028 0,864

r: coeficiente de correlagdo; SDNN: desvio padrédo (SD) de todos os intervalos RR normais (NN); SDANN: SD das médias dos intervalos de 5 minutos dos
NN nas 24 h; ¢) rMSSD: raiz quadrada da média do quadrado dos intervalos NN sucessivos.

Tabela 5 - Taxa de risco (OR) néo ajustada e ajustada em diferentes modelos de regressao multivariada para testar a associagdo do SDNN ao
exercicio <40ms (mediana) com o déficit funcional aerébico em pacientes em hemodialise

OR IC 95% p
N&o ajustada 1,145 1,033-1,270 0,010
Modelo 1 1,213 1,069-1,390 0,005
Modelo 2 1,160 1,022-1,318 0,022
Modelo 3 1,141 1,010-1,288 0,034
Modelo 4 1,149 1,007-1,312 0,039
Modelo 5 1,153 0,979-1,357 0,088

IC: intervalo de confianga.
Os modelos consistiram da inclusao progressiva dos sequintes fatores de confuséo: idade e sexo (modelo1); tabagismo e indice de massa corporal (modelo 2);
diabetes (modelo 3); clonidina e betabloqueadores (modelo 4); e hemoglobina (modelo 5).

Arq Bras Cardiol. 2015; 104(6):493-501
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doenca cardiovascular manifesta ou suspeita, mesmo ap6s o
ajuste para a fungao do ventriculo esquerdo e a gravidade da
isquemia'® miocdrdica ao esforgo.

Nossa populagao foi composta por individuos de diferentes
faixas etdrias. Por esse motivo, na andlise da CFA utilizamos
o FAl que compara o VO, obtido com aquele esperado para
o sexo e a idade.

Em nossos resultados, o FAI foi maior em hemodialisados,
achado ja bem documentado em pacientes em HD>'.
Na populagao geral, a CFA é fator independentemente
associado com mortalidade cardiovascular e geral.
Em nossos resultados encontramos um FAI médio de
30% no grupo HD e de 3% no grupo controle. O FAl
desta populagao pode ser de até 65% do previsto para
o sexo e a idade comparado com o de controles®.
Os fatores determinantes para essa redugdo sao muitos,
alguns relacionados a fisiopatologia da doenca e outros
relacionados ao envelhecimento e ao ambiente®. Durante o
exercicio, ha necessidade de maior aporte de oxigénio
para a musculatura em atividade. Esse aumento depende
de inimeros fatores: periféricos, como aumento do fluxo
e da extragdo arterio-venosa de O,; e centrais, como
aumento do débito cardiaco. Esse aumento do débito
cardiaco ao exercicio depende principalmente do aumento
da frequéncia cardiaca. Entretanto, em pacientes em
HD, a reserva cronotrépica encontra-se frequentemente
reduzida, tendo isso sido atribuido a DA, reconhecidamente
presente na uremia’.

Testes de fungao autondémica sao frequentemente
anormais em pacientes em HD. A VRR pelo Holter de
24 horas tem sido considerada um bom marcador de
disautonomia nesses pacientes’®. Uma VRR reduzida, tanto
no dominio do tempo como no dominio da frequéncia,
tem sido associada a menor sobrevida na populagao em
HD®72'. Em concordancia com estudos prévios, em nossos
resultados, a VRR ao Holter de 24 horas foi menor nos
pacientes em HD, demonstrando uma fungao autonémica
alterada®72"22,

No TE, a VRR no dominio do tempo diminui na posigao
supina e durante o exercicio e aumenta muito lentamente no
periodo de recuperagao apds o exercicio. A hiperatividade
simpatica persiste por pelo menos 45 minutos apés o exercicio
e se acompanha de redugao da VRR nessa fase?*. Em nossos
resultados, observamos que o SDNN foi significativamente
menor no exercicio e na recuperacao nos pacientes em HD.
Esse achado mais uma vez reflete o estado hiperadrenérgico
caracteristico dos pacientes em HD, ja que o SDNN representa
uma avaliagdo geral do equilibrio do sistema nervoso
auténomo, que depende da modulagao pelos ramos simpético
e parassimpdtico®. Em contraste, observamos que rMSSD,
variavel influenciada pelo parassimpatico, nao foi diferente
entre os grupos.

Em nossos resultados encontramos uma importante
correlagao entre o FAl e a VRR através do SDNN ao
exercicio, tanto em pacientes em HD como em controles.

Esse dado reforga a hipdtese de que a redugao da CFA
estd fortemente associada a presenca e gravidade da
disautonomia. O estresse decorrente do exercicio impoe
substanciais alteracdes ao sistema nervoso auténomo,
facilitando o reconhecimento de perturbagbes que,
de outra forma, poderiam permanecer indetectaveis.

Nossos pacientes em HD tinham niveis séricos de
hemoglobina mais baixos, achado relativamente comum na
doenca renal terminal. Para controlar a anemia e os outros
fatores de confusdo no concernente a associacio da VRR
durante o exercicio com o FAI, recorremos a uma variedade
de modelos de regressao logistica em que tabagismo e
diabetes (associados com menor VRR), e anemia e uso de
betabloqueador ou clonidina (associados ao aumento do
FAI) foram incluidos como variaveis explicativas. O SDNN
ao exercicio foi independentemente associado com o FAI
em todos os modelos testados, com excecao daquele em
que foram incluidos os niveis de hemoglobina no sangue.
Vérios autores®*?” relataram que a diminuicao dos niveis de
hemoglobina provoca uma reducao significativa da CFA e que,
quanto maior a queda, maior o FAI?*. Além disso, a transfusao
de hemacias**** e a administracao de eritropoietina®*-” foram
associadas com melhora significativa na CFA com aumento de
6% a 18% no VO, de pico em diferentes séries e protocolos.

Nossos achados sao clinicamente relevantes. A DA e o
FAl sdo importantes previsores de mortalidade, justificando
que sejam envidados esforgos para encontrar formas de
reduzir o risco dos pacientes comprometidos. Do ponto de
vista farmacolégico, além do tratamento da anemia com
eritropoietina, que sabidamente aumenta a capacidade
funcional destes pacientes, as alternativas sao escassas***?’.
Nesse particular, o uso de inibidores da hepcidina, um
peptideo envolvido na génese da anemia das doencas
cronicas/inflamatérias, parece promissor?*2°. Por outro lado,
é bem estabelecido que o treinamento fisico aumenta a
capacidade funcional e reduz a taxa de mortalidade global
e cardiovascular desses pacientes®®*'. Os mecanismos pelos
quais isso ocorre sao miultiplos e envolvem certamente
melhoria da funcao autonémica e inflammacao®'32.

O ntimero reduzido da amostra é uma limitacao do nosso
estudo, que recrutou pacientes de um tnico centro de didlise.
Também deve ser salientado que o VO, maximo no pico do
exercicio foi obtido pela formula de Foster com apoio de
maos e nao pela medida direta da troca de gases durante o
exercicio, especialmente considerando-se que nao foi possivel
encontrar estudos de validagao da férmula citada em pacientes
em HD. Em vista disso, estudos adicionais sao necessarios para
confirmar nossos achados.

Conclusao

O FAI apresentou forte correlagdo com a VRR (SDNN)
durante o exercicio. Essa associagao foi independente de
idade, sexo, indice de massa corporal, tabagismo, diabetes
e uso de betabloqueador ou clonidina, mas nao dos niveis
de hemoglobina.
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