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Um Protocolo mais Simples de Eletroestimulacao Neuromuscular Periférica Melhora a
Capacidade Funcional de Pacientes com Insuficiéncia Cardiaca Grave

A Simpler and Shorter Neuromuscular Electrical Stimulation Protocol Improves Functional Status and Modulates Inflammatory Profile in Patients
with End-Stage Congestive Heart Failure
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Alexandre de Souza Vilarinho, Elaine Soraya Barbosa de Oliveira, Daniela Diégenes de Carvalho, Pedro Paulo
Martins de Oliveira, Otavio Rizzi Coelho-Filho, Orlando Petrucci Junior
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Resumo

Fundamento: Estimulacao elétrica neuromuscular (EENM) utilizando protocolo de estimulagao por 5 dias/semana
durante 8 semanas tem sido usada como opgao de tratamento para pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva
(ICC) incapazes de tolerar exercicios aerébicos.

Objetivo: Nos avaliamos o impacto de um protocolo de EENM mais curto, utilizando uma corrente russa (CR)
sobre a capacidade funcional, qualidade de vida (QV) e perfil inflamatério de pacientes com ICC em estagio final.
Meétodos: Vinte e oito pacientes com ICC grave (53 + 11 anos) foram randomizados em grupo tratamento (EENM)
e grupo placebo. O grupo EENM foi submetido a tratamento com CR aplicada por 50 minutos no quadriceps,
bilateralmente, duas vezes por semana, por 7 semanas. No grupo EENM a estimulagéo foi aplicada promovendo
contra¢do muscular visivel e para o grupo placebo a aplicagdo da corrente ndo promoveu contra¢do muscular.
A distancia no teste de caminhada de 6 minutos (TC6) e a pontuagao de QV pelo Questionario Minnesota Living with
Cardiac Insufficiency foram avaliadas antes, imediatamente apds e um més ap6s a conclusao do protocolo aplicado.
Os leucdcitos periféricos foram obtidos para medir os niveis de expressao génica de citocinas inflamatorias.
Resultados : O grupo EENM apresentou aumento na distancia percorrida no TC6 (324 + 117 vs 445 + 100 m; p = 0,02) e
QV (64 + 22 versus 45 + 17; p < 0,01) imediatamente apds o programa de tratamento, mas ndo um més apds a conclusao
do protocolo. Assim como, o aumento nos niveis de expressao de IL-1B, IL-6 e IL-8 apés a conclusao do protocolo.
Conclusio: O uso da EENM aplicada duas vezes por semana melhora a qualidade de vida e a capacidade funcional de
pacientes com IC grave. Esta melhora clinica foi acompanhada pelo aumento da expressdo génica de algumas citocinas
nos leucdcitos periféricos. Este protocolo mais curto de EENM ¢é capaz de produzir efeitos clinicos benéficos semelhantes a
protocolos mais intensos e longos, bem como modular a resposta inflamatdria. Este protocolo pode ser uma boa alternativa
para pacientes com ICC grave e limita¢Ges na adesao ao protocolo.(Int ] Cardiovasc Sci. 2017,30(6)484-495)

Palavras-chave: Insuficiéncia Cardiaca, Tolerancia ao Exercicio, Terapia por Estimulagao Elétrica / efeitos adversos,
Exercicio, Reabilitacdo, Transplante de Coragao.

Abstract

Background: Neuromuscular electrical stimulation (NMES) using a stimulation wave for 5 days/week over 8 weeks has been used as a

treatment option for congestive heart failure (CHF) patients who are unable to tolerate aerobic exercise.

Objective: We assessed the impact of a shorter NMES protocol using a Russian stimulation wave on the functional status, quality of life

(QolL) and inflammatory profile of end-stage CHF patients.

Methods: Twenty-eight patients with end-stage CHF (53 + 11 years) were randomized to the NMES or control group. Treatment was an NMES training

program with Russian stimulation wave, applied for 50 minutes to both quadriceps femoral muscles twice weekly over seven weeks. The stimulation

intensity was chosen to elicit muscle contractions in the NMES group and current input up to sensory threshold in the control group. Distance in the

6-minute walk test (6MWD) and QoL score by the Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire were evaluated before, immediately after and one

month after NMES protocol completion. Peripheral leukocytes were obtained to measure the gene expression levels of inflammatory cytokines.

Results: The NMES group showed increases in the 6MWD (324 + 117 vs. 445 + 100 m; p = 0.02) and QoL score (64 +22 vs. 45 + 17; p < 0.01)

immediately but not 1 month after protocol completion, as well as increased gene expression levels of IL-1p, IL-6 and IL-8 after protocol completion.

Conclusion: Using a shorter and fewer sessions NMES protocol improved the QoL score and functional class of severe CHF patients, and

modulated the gene expression levels of some cytokines. This protocol might be a good alternative for patients with severe CHF and limitations

in protocol adherence. (Int | Cardiovasc Sci. 2017,30(6)484-495)
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Introducao

A intolerancia ao exercicio é uma questao desafiadora
para pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva
grave (ICC)'? que geralmente apresentam fadiga e
dispneia. Os pacientes com ICC estavel devem realizar
protocolos de treinamento aerébico para diminuir
a fraqueza muscular causada pela inatividade, bem
como, melhorar a capacidade funcional, a capacidade
ao exercicio e a qualidade de vida (QV).>* No entanto,
alguns pacientes sdo incapazes de realizar protocolos
de treinamento convencional devido a intolerdncia
ao exercicio ou a sua relutdncia em participar de tais
programas.”® A estimulagdo elétrica neuromuscular
(EENM) tem sido uma terapia alternativa para o
treinamento de pacientes com ICC e/ou com doenca
pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), com o objetivo
de melhorar a capacidade funcional, a capacidade ao
exercicio, fungdo endotelial e a QV.238 Além disso,
estudos demonstram que a EENM modula mediadores
inflamatoérios em pacientes com lesdes da medula
espinhal’ e atletas apds um periodo de corrida.™
No entanto, os efeitos da EENM sobre os perfis
inflamatérios de pacientes com ICC nédo estdo bem
documentados. Os protocolos de EENM comumente
utilizados e descritos na literatura envolvem aplicagao
de5a 6 dias/semana por 6 a 8 semanas. Esses protocolos
de maior duragdo e maior frequéncia de aplica¢do
podem dificultar a aderéncia de pacientes mais graves
com ICC ao tratamento, pois limitagdes inerentes a
gravidade da doenca podem os impedir de frequentar
um ambulatério diariamente.>*”#!' Muitos estudos
demonstraram a aplicagdo da EENM em pacientes com
ICC como treinamento muscular. Uma modalidade de
EENM que pode ser utilizada é a corrente russa (CR),
que envolve frequéncia de de 2.500 Hz modulada em
50 Hz. Essa modalidade é efetiva para contracédo
muscular e parece ser mais confortavel aos pacientes

em relacdo a outras utilizadas na pratica da EENM.'>181

A CR foi relatada como mais confortavel para o
paciente durante a contracdo muscular. Vale a pena
ressaltar que a CR por ser de média frequéncia, apresenta
alcance de estimulo mais profundo e parece ser mais
tolerdvel ao paciente em tratamento.”**

As caracteristicas particulares da CR podem aumentar
a adesdo do paciente ao protocolo EENM. Nesse sentido,
0 objetivo desse trabalho foi avaliar a eficicia de um

protocolo de EENM mais curto, aplicado duas vezes
por semana por um periodo de 7 semanas, em pacientes
com ICC grave nos seguintes pardmetros: capacidade
funcional, QV e perfil inflamatério.

Métodos

Selecao do paciente

Este trabalho foi realizado ap6s aprovagdo do Comité
de Etica e Pesquisa (CEP) da Faculdade de Ciéncias
Médicas da Universidade Estadual de Campinas
(UNICAMP) e todos os pacientes assinaram um termos
de consentimento de participagdo. Para serem incluidos
no estudo, os pacientes deveriam estar aguardando na
lista de transplante cardiaco, classe funcional (NYHA) III
ou IV, recebendo tratamento farmacoldgico otimizado e
apresentar quadro clinico estdvel nos tltimos 3 meses.
Critérios de exclusdo foram doenga neurolégica ou
ortopédica que poderiam limitar a capacidade do
paciente para realizar o teste de caminhada de 6 minutos
(TC6). Este estudo estd registrado em www.clinicaltrials.
gov sob o nimero NCT02313714.

Protocolo de EENM

Este estudo foi realizado no ambulatério de Cardiologia
no HC-UNICAMP, com temperatura com temperatura
ambiente mantida entre 22 e 24°C. Para a realiza¢do do
tratamento com a EENM foram posicionados eletrodos
adesivos no quadriceps, sobre a face lateral superior
do musculo quadriceps, 5 cm abaixo da dobra inguinal
e 3 cm acima da borda superior da patela de ambas as

extremidades inferiores (Figura 1).

No grupo EENM, o aparelho de eletroestimulacdo
(Neurodyn 2000, Ibramed, Amparo, SP, Brasil) foi aplicado
através da CR e ajustado aos seguintes parametros:
frequéncia de pulso de 50 Hz, tempo de subida/descida
de2/2 segundos, respectivamente, e tempo de contragdo/
relaxamento de 3/9 segundos, respectivamente.
A intensidade da estimulacdo foi ajustada para conseguir
uma contragao visivel e de acordo com a tolerancia do
doente. Para certificacdo de eficiéncia da estimulagao
foi certificado visualmente a ocorréncia de contracdo
visivel. A partir desses niveis de contracdo e conforto
do paciente, ajustamos niveis mais altos de intensidade
e o nivel mais alto de intensidade foi ajustado de acordo
com a tolerancia do paciente.”
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Figura 1 — Posicionamento dos eletrodos adesivos em quadriceps. Posicionados bilateralmente para aplicacdo da eletroestimulagdo.

Durante a EENM, os membros inferiores do
paciente foram posicionados com uma leve flexdo
de joelho. No grupo placebo foi utilizada a mesma
logistica com posicionamento dos eletrodos e mesma
configuragdo do aparelho de EENM, no entanto, a
intensidade da estimulagao foi abaixo do limiar de
contragdo o pacienteOs pacientes de ambos os grupos
foram avaliados semanalmente. O protocolo foi
aplicado durante 50 minutos duas vezes por semana,

quartas e sextas-feiras, durante 7 semanas.

Distancia no 6MWT (TC6)

O TC6 foi realizado em um corredor de 30 metros
de comprimento no préprio hospital universitario.
Os pacientes foram treinados e orientados a caminhar o
mais rdpido possivel com encorajamento verbal. Somente
apos a familiarizagdo do paciente com o TC6 foi entdo
registrada a distancia percorrida em cada coleta. Todas
as sessOes TC6 foram realizadas pelo mesmo observador
(MCBS) de acordo com as instru¢des da American
Thoracic Society (ATS).* Para garantir a seguranga e

consisténcia do paciente na aplicagdo do TC6 a escala de
Borg modificada foi aplicada antes, durante e apés 0o TC6
para avaliar a auto-percepgao do paciente em relagdo a
dispneia e fadiga. A TC6 foi realizada em trés momentos:
imediatamente antes da primeira sessao de EENM, 1 dia
apos a dltima sessdo de EENM e 1 més apds o término
do protocolo EENM.

QV pelo questiondrio Minnesota Living with
Heart Failure (LHFQ).

Uma versdo em portugués do LHFQ® foi utilizada
para avaliar a QV 1 dia antes de iniciar o protocolo
EENM, 1 dia apés a conclusdo do protocolo de
7 semanas EENM, e 1 més apds o término do protocolo.
A LHFQ é uma ferramenta de questionario composta por
21 questdes, incluindo varidveis fisicas e emocionais.
Este questiondrio fornece uma pontuagdo, com escala de
0a105. Escores mais altos estao associados a um pior status
de QV. A LHFQ é uma pontuagdo muito usada para avaliar
a QV e é uma maneira confiavel de medir as mudangas ao

longo do tempo na QV nos pacientes com ICC."3%
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Expressao génica por leucécitos periféricos

As amostras de sangue foram retiradas 1 dia antes
da iniciacdo do protocolo EENM e 1 dia apds a tltima
sessao de EENM (7 semanas). Os leucdcitos periféricos
foram isolados do sangue por centrifugagdo a 1100 rpm
durante 10 minutos numa centrifuga refrigerada (4°C).
O RNA total foi isolado do sedimento celular utilizando
oreagente TRIzol® LS (Ambion, Life Technologies, EUA).
O RNA total foi quantificado utilizando os dados da
razao de absorvéncia de 260/280 nm. O kit de transcri¢ao
reversa de cDNA de alta capacidade (Applied Biosystems,
Carlsbad, CA, EUA) com 1 pg de ARN total foi utilizado
para reagdes de transcrigao reversa. Para avaliar os
diferentes niveis de expressdo génica, realizou-se PCR
quantitativa em tempo real com o misto Tagman Fast
Advanced Master (Applied Biosystems) e iniciadores
Tagman comercialmente disponiveis para IL-1a, IL-8,
TNF, IL-10 e IL-6 (Applied Biosystems). O gene GADPH
foi utilizado como controlo interno.

O resultado primario do estudo foi observar a
alteragdo na TC6 apds a conclusdo do protocolo de
7 semanas de EENM. E o resultado secundério foi
alteracdo no escore de QV apés a conclusao do protocolo
de 7 semanas EENM.

Anélise estatistica

Todos os dados continuos com distribuicdo gaussiana
sdo reportados como médias + desvios padrdo (SDs).
Todos os dados continuos sem distribuicdo gaussiana
foram reportados como mediana e intervalo. Todas
as varidveis foram avaliadas para distribuicdo de
normalidade utilizando o teste de Shapiro-Wilk.

Varidveis discretas sdo descritas como a frequéncia
da populacdo correspondente. As andlises da pontuagao
TC6 e QV foram realizadas pela andlise de variancia
bidirecional e pelo teste post hoc de Tukey para
detectar quais os pontos de tempo foram diferentes.
As correlagoes entre a distancia do TC6 e a QV foram
calculadas por andlise de regressdo linear. Para andlise
dos dados demogréficos foi utilizado o teste t ou Mann-
Whitney. As andlises das caracteristicas iniciais e da
medicac¢do foram realizadas com o teste qui-quadrado.

Foi utilizada uma amostragem aleatéria simples para
alocar os pacientes em 2 grupos. Para a randomizagéo dos
grupos foi utilizada uma ferramenta online para sorteio
aleatério (www.graphpad.com). O tamanho da amostra
foi baseado em estudos prévios'**** e na disponibilidade
de internagao hospitalar /ambulatorial. Um valor P menor
que 0,05 foi considerado estaticamente significativo.

Para as andlises e construgdo das figuras foi utilizado
o software GraphPad Prism (versdo 6 para Mac OS X,
software GraphPad, La Jolla, CA, EUA).

Resultados

Resultados gerais

Foram selecionados 36 pacientes em espera
pelo transplante cardiaco. Apds a avaliagdo inicial
8 pacientes desistiram da participacdo no estudo,
sem motivos aparentes ou declarados pelos mesmos.
Assim, 28 pacientes iniciaram a participagdo no
estudo e apés avaliagdo foram randomizados, por
meio de sorteio aleatdrio, e divididos em dois grupos.
Os pacientes do grupo EENM (n = 18) foram submetidos
a tratamento com protocolo de EENM por 7 semanas.
Os pacientes do grupo placebo (n = 10) foram submetidos
a um protocolo semelhante ao grupo EENM porém sem
obtengdo de contragdo muscular. Um més apds o término
do protocolo de tratamento, foram avaliados 9 pacientes no
grupo EENM e 5 pacientes no grupo placebo. A Figura 2
mostra o fluxograma de randomizacdo dos pacientes
deste estudo. Todos os pacientes estavam medicados
paraICC, e as medicac¢des nao foram alteradas durante o
periodo de estudo. Os grupos ndo mostraram diferencas
quanto a distribui¢do de sexo, idade, dados demogréficos,
medicagdo, indice de massa corporal ou classe
funcional (Tabela 1).

Seguranca da aplicacao EENM

Durante o protocolo de 7 semanas, ndo foram
observadas complicag¢des relacionadas ao EENM
em nenhum dos grupos. Um més apds o término do
protocolo, 1 paciente do grupo EENM tinha sofrido
AVC (acidente vascular cerebral), 2 pacientes do grupo
EENM foram a 6bito devido a complicagdes da ICC e
1 paciente do grupo placebo foi submetido a transplante
cardiaco (Figura 2).

Melhora da distancia percorridano TC6 apés EENM

A distancia percorrida no TC6 aumentou
imediatamente apds o término do protocolo de EENM
quando comparada com a distdncia percorrida antes
do tratamento com EENM (324 + 117 vs 445 + 100 m;
p = 0,02), no entanto voltou aos valores iniciais
1 més apds o término do protocolo (324 = 117 vs
317 = 194, p = 0,89). O grupo placebo ndo mostrou
diferencas nos valores de TC6 antes e ap6s do
tratamento (Tabela 2).
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Tabela 1 — Caracteristicas basais, dados demograficos e medicaciao

Caracteristicas Grupo EENM Grupo placebo p-valor
(N =18) (N =10)

Género

Homem 15 (83) 9 (90)

0,93**

Mulher 3(17) 1(10)
Idade, anos 54 +10 50+ 12 0,39*
Altura, cm 163 = 28 172+ 6 <0,01*
Peso, kg 86 £22 80 +13 0,13*
IMC, kg/m? 27 +5 26+5 0,85*
Fracao de ejecao % 30+ 10 34 +10 0,90*
Etiologia da ICC

Idiopatico 6 (33) 4 (40)

Isquémico 8 (44) 2 (20)

Valvar 2(11) 2 (20) 0,51

Doenga de Chagas 1(6) 2 (20)

Viral 1(6) 0(0)

Classe funcional

11 13 (72) 9 (90)

0,54**
v 5(28) 1 (10)

Medicagao

Diuréticos 18 (100) 10 (100) 0,71%*
Espironolactone 15 (83) 9 (90) 0,86**
Digoxin 11 (61) 5(50) 0,68**
Beta-bloqueador 16 (89) 10 (100) 0,79**
Antiarritmico 0 (0) 1(10) 0,71**
Antiplaquetario 11 (61) 60 (60) 0,89**
Estatina 9 (50) 2(20) 0,33**
Canal Ca** Bloqueadores 3(17) 0 (0) 0,52**
Nitratos 4(22) 2 (20) 0,86
Inibidores da ECA 13 (72) 9 (90) 0,22

Os dados sao relatados como n (%) ou média + desvio padrdo. IMC: indice de massa corporal; Diuréticos incluem furosemida e bumetamida; ACE: enzima
conversora da angiotensina. (*) Valor P usando o teste t. (**) valor de P usando o teste Qui-quadrado.
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Avaliagéo para elegibilidade (n=36)

Y

Excluidos (n=8)

- Recusou-se a participar (n=8)

Participantes (n=28)

y

Grupo EENM
(n=18)

Excluidos (n=3)
- Transplante de coragéio (n=2) S

- Recusou-se a participar (n=1)

\J
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(n=15)
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- Transplante de coracio (n=2)
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- Acidente vascular encefdlico (n=1)
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(n=10)
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(n=9)
Excluidos (n=4)
—lp - Transplante de coragéo (n=1)
- Recusaram-se a participar (n=3)

\

Avaliados 1 més apés
a concluséio do protocolo
(n=9)

Avaliados um més
apés a conclusdo do

protocolo (n=5)

Figura 2 — Fluxograma de randomizacdo dos pacientes e ocorréncias no estudo.

Melhoria das pontua¢ées QV apés o EENM

Quando comparamos os escores de QV antes e apés
o tratamento no grupo ENNMP observamos redugéo
significativa nos escores obtidos através do QQVM, o
que corresponde a melhora da QV (64 + 22 vs 45 + 17;
p < 0,01). Entretanto, neste mesmo grupo, o escore
obtido posl_ENMP retornou préximo ao valor basal
(64 =22 vs 51 + 20; p = 0,07, Tabela 2).

Associacao de pontuag¢dao QV com a distancia
percorrida no TC6

Nao houve correlacdo entre a distancia percorrida no
TC6 antes do tratamento e o escore obtido no QQVM
em nenhum dos grupos estudados (Figura 3A e 3B).
No grupo placebo ndo foi encontrada correlagdo entre
a distancia percorrida no TC6 pré tratamento e o escore
de QV ap6s o tratamento (Figura 3C). No entanto, a
distancia percorrida no TC6 pré tratamento apresentou
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Tabela 2 — Valores hemodinamicos, capacidade funcional e qualidade de vida

Pré-tratamento

Imediatamente 1 més
apos tratamento apoés tratamento

Parametro

EENM Placebo EENM Placebo EENM Placebo

(n =18) (n =10) (n =15) n=9) n=9) (n=5)
Repouso HR bpm 74+ 14 74+9 68+ 16 72£7 73+ 11 73£8
Repouso SBP, mmHg 101 + 11 110+ 10 115 + 66 103 +16 1018 108 +13
Repouso DBP, mmHg 66 =8 70+8 677 67«8 69+6 688
LHFQ 64 =22 51«25 4517 52+25 51 %20 48+ 24
TC6, m 324 + 117 393 + 151 445 + 1007 353 + 159 317 + 194 366 + 92

HR: frequéncia cardiaca; SBP: pressdo arterial sistolica; DBP: pressdo sanguinea diastolica; TC6: distdncia no teste de caminhada de 6 minutos; LHFQ: Score no
questiondrio Minnesota Living with Heart Failure; t Antes do tratamento vs. imediatamente apos o tratamento p < 0.05 (dentro do grupo EENM).

correlagdo inversa com o escore obtido no QQVM ap6s
tratamento (Figura 3D). A distancia percorrida no TC6
pré tratamento estava diretamente correlacionada com a
distancia percorrida no TC6 ap6s o tratamento em ambos
os grupos (Figura 3E e 3F).

Modula¢ao da expressao génica apés a EENM

De acordo com os resultados observados na
expressado génica de leucdcitos periféricos, foi verificado
aumento dos niveis plasmaticos de IL-1B, IL-6 e IL-8
imediatamente apds o término do protocolo no grupo
EENM (Figura 4A-C).

Nao observamos alteragdes nas expressdes de TNFa
e IL-10.

Discussao

Nossos achados mostram que a aplicagdo de um
protocolo de EENM mais curto, aplicado em quadriceps,
melhorou a capacidade funcional e os escores de QV
e modulou o perfil inflamatério de pacientes com
ICC grave. Este protocolo de EENM menos intenso
proporcionou efeitos benéficos semelhantes aos
obtidos com protocolos de EENM mais longos e mais
vigorosos.>*727 Assim, este protocolo modificado
poderia ser uma solugéo alternativa para maior aderéncia
do paciente a um programa de reabilitacio.

O tratamento de EENM utilizando a CR é uma
modalidade bem conhecida e segura para tratar os
pacientes e mais confortavel.’>'** A EENM tem efeitos

benéficos sobre a capacidade funcional em pacientes
com diferentes doencas e condicdes, incluindo ICC,
DPOC grave, AVC, e osteoartrite, bem como pacientes
em unidades de terapia intensiva.’® O TC6 foi utilizado
para determinar a capacidade funcional neste estudo e
tem sido comumente utilizado para este fim em relatos
anteriores.?*® O TC6 tem uma boa correlagdo com o
pico de consumo de oxigénio (VO2), e alteracdes na TC6
podem ser utilizadas para predizer mortalidade.®”

A novidade do presente trabalho reside na aplicacdo
de um protocolo mais curto de EENM com uso de CR,
através de um simples par de eletrodos adesivos, que
sdo colocados sobre a pele sobre o musculo femoral
bilateralmente. Todos os estudos anteriores utilizaram
protocolos com corrente FES (Estimulagdo Elétrica
Funcional) variando de 5 a 7 dias por semana.

Estudos prévios ja publicados incluiram pacientes com
ICC de classes funcionais Il e II, enquanto que o presente
estudo incluiu pacientes com classes funcionais Il e IV
na lista de espera de transplantes cardiacos.

Destaca-se que ndo encontramos na literatura estudos
que tivessem avaliado um protocolo mais curto e usassem
esse tipo especifico de corrente (CR) em programas de
reabilitagao com pacientes nesse perfil clinico especifico.
Além disso, ndo encontramos dados relatando um
protocolo de treinamento mais longo e que tenham
avaliado a capacidade funcional e a qualidade de vida
ap6s a interrupcao do estimulo elétrico. Acreditamos
que um protocolo mais curto pode melhorar a adesao
do paciente ao programa de reabilitagdo, o que é um
problema do dia a dia nesses pacientes.
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Figura 3 — Correlacoes entre a distdncia percorrida no teste de caminhada de 6 minutos e qualidade de vida (QV) nos grupos placebo (A, C, E) e EENM
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Estudos prévios utilizaram comumente 8 eletrodos em

cada membro para a aplicagdo da EENM.?? Utilizando um

protocolo de EENM mais intenso de 8 eletrodos adesivos
aplicados por 30 minutos/dia, 5 dias/semana por

6 semanas, Parissis et al.,? relataram melhora na

QV e capacidade funcional, estado emocional e

fungdo endotelial em pacientes com insuficiéncia
cardiaca sistolica estavel (classe II ou III da NYHA).2
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Em nosso estudo pudemos observar resultados
similares em relagdo a QV e capacidade funcional
(IIT ou IV NYHA) nos pacientes submetidos a EENM
com um protocolo menos intenso, com 1 par de
eletrodos adesivos aplicados por 50 minutos/dia,
2 dias/semana por 7 semanas. Banerjee et al.,*® observaram
aumentos na distancia percorrida no TC6 e VO2 ap6s
8 semanas de treinamento com EENM em pacientes
com ICC. Utilizaram um protocolo de estimulagido mais
complexo, composto de eletrodos adesivos aplicados em
mais de um grupo muscular (quadriceps, isquiotibiais,
panturrilhas e musculos gliteos).*® Outros autores
também demonstraram resultados similares ao presente
manuscrito quanto a capacidade funcional apds o
treinamento com protocolo mais intenso de EENM, tais
como 5 dias/semana durante 30 a 60 minutos/dia ao
longo de 5 a 8 semanas.'3**

Virios artigos demonstraram uma melhora da QV
ap6s a EENM, avaliada por diferentes questiondrios,
como o Inventario de Depressdo de Beck, a Escala de
Depressao de Auto-Rating de Zung' e o Questionario
de Cardiomiopatia de Kansas City>. A LHFQ, que foi
utilizada no presente estudo,* esta sendo cada vez
mais aplicada para a avaliacdo da QV em pacientes com
ICC.8133 Muitos estudos observaram melhorana QV apés
aplicagdo de protocolos com EENM.>7#

OescoredeQV parecemelhorar com EENM e programas
de exercicios aerdbicos de baixa intensidade; contudo, a
durabilidade destes efeitos ndo tem sido frequentemente
relatada. Descobrimos que os indices de QV retornam
até niveis proximos da linha de base em 1 més apds a
conclusdo do protocolo. Os pacientes que caminharam
distancias mais longas durante o TC6 antes do tratamento
com EENM apresentaram maior probabilidade de
ter melhores pontuagdes de QV imediatamente apds
a conclusdo do protocolo EENM no grupo EENM.
No entanto, os valores de TC6 e QV pré-tratamento
ndo estavam correlacionados entre si em nenhum dos
grupos. Esses achados apoiam o uso do TC6 como uma
ferramenta ttil para avaliar a QV apds o tratamento com
EENM neste subconjunto de pacientes. Varios estudos
tém relatado melhorias da distancia percorrida no TC6
e escore QV apés EENM, mas, em nosso conhecimento,
uma relacdo entre ambos nao foi relatada.”*

Alguns relatos tém demonstrado efeitos favoraveis
de exercicios aerdbicos e isométricos sobre a modulacdo
inflamatéria em individuos saudaveis* e pacientes com
paraplegia ou doenga reumatica.®® Em pacientes com

ICC, os dados referentes ao perfil inflamatdrio apds
qualquer protocolo de exercicio fisico sio mais escassos.*
Em geral, parece que a atividade fisica pode diminuir os
niveis séricos de TNF, com pouco ou nenhum efeito nos
niveis séricos de IL-6 e IL-10.* Além disso, poucos artigos
avaliaram o efeito da EENM sobre o perfil inflamatério.
Em estudo realizado por Vivodtzev et al.,’” com
pacientes com DPOC grave, ndo descreveram alteragdes
nos niveis séricos de TNF, IL-6, proteina C reativa (CRP)
ou fator de crescimento semelhante a insulina-1 (IGF-1)
apds 6 semanas de aplicacio de EENM em mtisculos
quadriceps e panturrilha. Outro trabalho estudando
pacientes com ICC em classe funcional II ou III e que
avaliou a func¢do endotelial e a resposta imune apds
a terapia com EENM por 5 dias/semana durante
6 semanas? observou niveis diminuidos de TNF,
molécula de adesao intercelular soltivel (SICAM) e de
adesao celular vascular solavel (sVCAM-1) entre antes
e depois do tratamento com EENM. Curiosamente, ndo
foram observadas diferencas nos niveis séricos de IL-6
no grupo placebo ou EENM.

Opresente trabalho é o primeiro a descrever a expressao
génica de leucdcitos periféricos, que pode se assemelhar
ao perfil inflamatério, antes e apds o tratamento com
EENM. Utilizando um protocolo de EENM mais curto,
observou-se niveis de expressdo génica aumentados
de IL-6, IL-1B e IL-8. Medir a expressao génica por
leucécitos periféricos é um método ttil e confidvel para
avaliar doengas, tais como asma e doengas sazonais.*
A expressdo aumentada do gene observado dessas
citocinas pode representar uma resposta ao estresse
local causado pelo EENM, que é semelhante ao
estresse causado pelo exercicio fisico intenso.**
O exercicio cronico pode diminuir a resposta inflamatdria.
No entanto, no presente estudo é dificil avaliar se
houve efeitos cronicos a partir da estimulacdo aguda.
E possivel dizer que o EENM modula a resposta
inflamatdria, mas ndo podemos dizer se a aumenta
ou diminui.

Nenhum estudo anterior acompanhou pacientes
durante 1 més apds a conclusdo do protocolo EENM.
Surpreendentemente, observou-se que os efeitos
benéficos observados imediatamente ap6s a conclusao
do EENM n&o eram permanentes. A capacidade
funcional e os escores de QV retornaram aos valores
basais apds 1 més do término do protocolo de EENM.
Esses achados encorajam o uso de outras estratégias
ao implementar o protocolo de EENM mais curto.
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No entanto, o aspecto mais importante do nosso
protocolo mais curto é que poderia facilitar o
acesso a um programa de reabilitacdo diferente.
O protocolo é composto de apenas duas sessdes por
semana e ndo causa fadiga ou dispneia comparével
a terapia convencional (isto €, treinamento aerdbico).
Esses fatores podem estimular a aderéncia ao tratamento
e produzir resultados equivalentes a protocolos
de EENM ou protocolos de treinamento aerébico
mais intensos. 230324245

Embora os presentes achados sejam motivadores,
devemos considerar algumas limita¢ées do estudo.
Como um estudo prospectivo, mantivemos aderéncia
ao sorteio de randomizagéo antes do inicio da pesquisa.
A randomizagdo gerou blocos de grupos estudados e
ndo uma tnica sele¢do de pacientes. Este estudo incluiu
um ntmero relativamente pequeno de pacientes com
um tamanho de grupo diferente, embora a maioria dos
estudos sobre o mesmo tema tenha registrado nimeros
semelhantes.®!'*132¢3132 Observamos eventos negativos
mais frequentes no grupo de tratamento comparado
ao grupo de placebo apés o término do periodo de
treinamento. N&o é possivel excluir se esté relacionado ao
término do protocolo ou a randomizacao. E importante
ressaltar que ndo ha dados na literatura avaliando
pacientes ap6s o término do periodo de treinamento
e este é o primeiro trabalho que tenta mostrar essas
informagdes. No entanto, parece importante manter
uma atencdo especial sobre os pacientes apés o término
do periodo de protocolo de estimulagdo elétrica.
Além disso, alguns pacientes descontinuaram o
tratamento antes da conclusdo do protocolo devido a
transplante cardfaco ou morte.

Conclusao

O uso de um protocolo de EENM mais simples melhora
aQV ea capacidade funcional de pacientes com IC grave.
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