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RESUMO

O exercicio fisico é considerado peca fundamental no tratamento da sindrome da
fragilidade. No entanto, até 0 momento a avaliacdo autondémica da FC apds a realizacdo de
exercicio ndo foi explorada. Este tipo de analise seria importante uma vez que alteracfes no
periodo de recuperacdo estdo relacionadas a eventos cardiovasculares e morte subita.
Ainda, esta sindrome ja foi associada a prejuizos no controle autonémico da frequéncia
cardiaca (FC). Deste modo, o objetivo deste estudo foi avaliar o desempenho no teste de
caminhada de seis minutos (TC6) e a modulacdo autondmica da FC no repouso e no
periodo de recuperacdo em idosos frageis (F), pré-frageis (PF) e robustos (R). Os intervalos
RR de 49 idosos foram coletados por um cardiofrequencimetro (Polar® S810i) no repouso,
durante o TC6 e no periodo de recuperacdo. A VFC foi analisada por meio da analise linear
(componentes espectrais) e nado-linear (analise simbolica e indice de complexidade
normalizado). Os idosos frageis apresentaram menor distancia percorrida (m) em relagédo
aos demais grupos (F= 197,8 + 132; PF=441,2 + 132; R= 568,3 £ 176,2). Em relagdo ao
repouso inicial na postura supina, ndo foram observadas alteracdes nos indices da VFC em
nenhum dos grupos. Na comparacdo pré TC6 e periodo de recuperacdo somente 0 grupo
robusto apresentou mudancas na modulacdo autonémica da FC. Este resultado foi
evidenciado apenas nos indices da analise simbdlica (0V%pré= 25,7 £+ 15,5; 0V%pds= 32,5
+ 15,8; 2VS%pré= 7,9 + 4,16; 2VS%p06s= 5,33 + 3,67). Os pré-frageis, apesar de caminhar
distdncia similar aos robustos, ndo apresentam modificaces da modula¢do autondmica
apos o exercicio. Este resultado indica que um déficit de regulacdo do SNA ja estaria

presente no inicio do processo de fragilizagao.

Palavras-chave: Fragilidade; teste de caminhada de seis minutos; variabilidade da

frequéncia cardiaca; exercicio; recuperagao.



ABSTRACT

Physical exercise is considered as a key in frailty syndrome treatment. However, until this
moment, HR autonomic evaluation after exercise was not explored. This type of analysis
would be important, once the presence of autonomic imbalance after performing exercise is
related with cardiovascular events and sudden death. Moreover, this syndrome has been
associated with deficits in the autonomic control of heart rate (HR). In this context, the
aims of this study were to evaluate the performance in the 6-minute walk test (6MWT) and
the heart rate autonomic modulation at rest and in recovery period in frail, pre-frail and
non-frail elderly. The RR intervals of 49 elderlies were collected by a heart rate monitor
(S810i Polar ®) at rest, during the 6MWT and in recovery period. Heart rate variability
analysis was performed by linear analysis (spectral components) and non-linear analysis
(symbolic and normalized complexity indexes). Frail group showed shorter distance walked
than other groups (F= 197,8 + 132; PF= 441,2 + 132; R= 568,3 + 176,2). No significant
differences between groups were observed in supine rest. Changes in autonomic
modulation were observed only in non-frail group in recovery period and demonstrated by
symbolic analysis (0V%pre= 25,7 + 15,5; 0OV%post= 32,5 £ 15,8; 2LV%pre= 7,9 + 4,16;
2LV%post= 5,33 £ 3,67). Despite distance walked similar to non-frail, pre-frail group
presented no changes in autonomic modulation after exercise. This results indicates that
regulation deficit in autonomic nervous system is already present in the beginning of the

frailty process.

Keywords: Frailty; six-minute walk test; heart rate variability; exercise; recovery.
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1. CONTEXTUALIZACAO

De acordo com os ultimos dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE), a populacdo brasileira com mais de 60 anos de idade corresponde a 13% da
populacéo total, e as projecBes indicam que esse valor ird dobrar em 2060 (IBGE, 2013).
Essa transicdo demogréafica associada ao acelerado envelhecimento populacional é uma
realidade em ambito mundial, uma vez que a populacdo mundial idosa totaliza cerca de 841
milhdes de pessoas, e estima-se que em 2050 esse numero atinja 2 bilhées (OMS, 2014). O
aumento do nimero de idosos podera acarretar em profundas implicacdes de planejamento e
custos para 0 governo. No Brasil, as internacdes de idosos no Sistema Unico de Saude
(SUS) sdo responsaveis por gastos de cerca de 1,2 bilh&o de reais ao ano (MINISTERIO DA
SAUDE, 2007). Nesse sentido, uma das condi¢cdes amplamente relacionada a
hospitalizagBes de individuos idosos é a sindrome da fragilidade (FRIED et. al., 2001;
FRIED et. al., 2005; CLEGG et al., 2013).

A sindrome da fragilidade é uma sindrome geriatrica distinta, com alta prevaléncia
com 0 aumento da idade e estd associada a um substancial custo socio econdmico e a altas
taxas de mortalidade (FRIED et al., 2001; FRIED et al., 2004). Ainda, por ser considerada
para alguns pesquisadores como um estado de pré-incapacidade, apresenta um alto risco de
desfechos adversos, principalmente relacionados a queda da funcionalidade, hospitalizagdo e
dependéncia (MORLEY et al., 2006; CESARI, 2012). Devido a maior predisposi¢do de
idosos frageis a estes desfechos, em 2006 uma conferéncia de pesquisadores ligados a
geriatria elaborou uma agenda de investigacao sobre a fragilidade e ressaltou a urgéncia no
desenvolvimento de estudos e técnicas analiticas inovadoras para a compreensao das
dindmicas fisioldgicas e das importantes interacdes subjacentes a fragilidade (WALSTON et
al., 2006).

Nesse contexto, alguns estudos relataram que a sindrome da fragilidade esta
associada a uma reducdo de complexidade dos sistemas fisiologicos (LIPSITZ, 2002;
CHAVES et al., 2008), e constataram um comprometimento do controle autondmico da
frequéncia cardiaca (FC) em idosos frageis em andlise de longa duracdo (VARADHAN et

al., 2009). Entretanto, ao se tratar de analises de curta duracdo, recentes dissertaces de



17

mestrado desenvolvidas em nosso laboratério em parceria com a Universita degli Studi di
Milano mostraram que a mudancga postural ativa ndo foi capaz de detectar reducdo dos
indices de complexidade associadas ao processo de fragilidade (BONJORNI, 2014), e que
ndo foi possivel observar alteracfes em termos de modulacdo autondmica para a populagéo
fragil na andlise linear da variabilidade da frequéncia cardiaca apds a mudanca postural
(VFC) (BUTO, 2015).

Diante da importancia de estudos com a sindrome da fragilidade, e visto que a
mudanca postural ndo gerou estimulo suficiente para produzir alteracbes nos indices de
complexidade e na modulacdo autonémica da FC, foi desenvolvida a hipoOtese de que a
reducdo das interacBes dinamicas entre os sistemas fisiologicos, e o desbalanco da
modulacdo autonémica poderiam ser melhor avaliados ap6s a realizagdo de um exercicio
fisico padronizado, como por exemplo, no teste de caminhada de seis minutos (TC6).
Ressalta-se que o exercicio € considerado por alguns pesquisadores como peca fundamental
para o tratamento desta sindrome (CHOU et al., 2012; BINDER et al., 2002), e que déficits
na regulacdo autonébmica no periodo de recuperagdo estdo associados a eventos
cardiovasculares e morte subita (WILLICH et al.,, 1993; ALBERT et al., 2000;
MORSHEDI-MEIBODI et al., 2002).

A seguir apresenta-se uma breve revisao da literatura sobre o tema abordado, com
posterior apresentacao do estudo “Six-minute walk test and frailty syndrome: effects on
autonomic modulation of heart rate”, o qual foi submetido para o periédico Journal of
Aging and Physical Activity (JAPA).
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2. REVISAO DA LITERATURA

A Sindrome da Fragilidade € atualmente descrita por pesquisadores como um
estado clinico de vulnerabilidade ao estresse, resultado do declinio da resiliéncia de reservas
fisioldgicas associadas ao envelhecimento, com progressiva diminuicdo na capacidade de
manutencdo da homeostase (FRIED et. al., 2001) e apresenta alta prevaléncia com o
aumento da idade (FRIED et. al., 2001; CLEGG et. al., 2013; VELLAS, CESTAC,
MORLEY, 2012; ROCKWOOD, SONG, MITNITSKI, 2011).

Dentre as caracteristicas dessa sindrome, destaca-se a maior predisposicdo dos
idosos frageis a comprometimentos clinicos adversos, como piora do quadro de doencas ja
instaladas, aumento do risco de quedas, dependéncia, institucionalizacdo, hospitalizacdo e
até mesmo o 6bito (FRIED et. al., 2001; FRIED et. al., 2005; BORTZ W.M., 2002). Fried e
colaboradores (2001) observaram em seu estudo que, na populacdo fragil, esses desfechos
adversos sdo mais frequentes quando comparados a idosos pré-frageis e robustos, uma vez
que, em um segmento de 7 anos, a taxa de mortalidade para os frageis foi de 43% enquanto

em pré-frageis e robustos foi de 23 e 12 %, respectivamente.

A fragilidade foi proposta inicialmente por Fried e colaboradores (2001), como uma
sindrome multifatorial baseada em um tripé de alteracGes: sarcopenia, disfuncdo
imunoldgica e desregulagdo neuroenddcrina (FRIED et al., 2001; FRIED et al., 2004). Desse
modo, os autores caracterizaram o estado de fragilidade como um modelo espiral de declinio
energético, no qual alteracdes moleculares (disfuncdo mitocondrial, aumento de radicais
livres, aumento de citocinas catabodlicas, diminui¢do de telémeros e apoptose) resultam em
disfuncgdes fisiologicas (processos inflamatdrios, desregulacdo hormonal, desregulacdo dos
eixos central e adrenal) e, consequentemente tem representacfes clinicas, incluindo a perda
de massa e forga muscular, perda de peso, reducdo na velocidade da marcha e baixa
tolerancia ao exercicio (FRIED et al., 2001; FRIED et al., 2005).

O processo de fragilizacdo ocorre em sinergia com as alteragdes proprias da
senescéncia. No sistema cardiovascular, por exemplo, com o avanco da idade, ha alteragdes
do padrdo de enchimento diastolico, dilatacdo da luz da artéria, aumento da rigidez arterial,

diminuicdo da complacéncia, disfuncdo endotelial, aumento e alteracdes do coldgeno no
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ventriculo esquerdo, bem como aumento da prevaléncia de arritmias supraventriculares e
ventriculares (LAKATTA e LEVY, 2003b; LAKATTA, 2008) e déficits na regulacdo do
sistema nervoso auténomo (SNA) (KAPLAN et al, 1991; LIPSITZ e GOLDBERGER,
1992; PIKKUJAMSA et al, 1999; VARADHAN, et al 2009).

Deste modo, uma vez que o SNA € responsavel por controlar continuamente as
oscilacBes da frequéncia cardiaca (FC) (MALLIANI et al., 1991; PUMPRLA et al., 2002),
sua avaliacdo é importante para extrair informacdes relacionadas ao sistema cardiovascular e
aos mecanismos envolvidos na fragilidade. Com a finalidade de avaliar a integridade do
SNA, a variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) tem sido utilizada em diversos estudos
(LAITINEN et al., 1999; PIKKUJAMSA et al., 1999; SINGH et al., 2006). A VFC é um
método de baixo custo, rapido e ndo invasivo capaz de avaliar as flutuacGes espontaneas da
FC por analise indireta da variacdo existente entre os intervalos RR (iRR) (PUMPRLA et
al., 2002), e pode ser feita por medidas lineares e ndo-lineares. As medidas lineares sdo as
mais utilizadas, apresentam carater quantitativo e sdo utilizadas para caracterizar condi¢des
onde ha mudancas reciprocas nas modulacbes simpatica e parassimpética (TASK FORCE,
1996; PUMPRLA et al., 2002). Ja as medidas ndo-lineares apresentam carater qualitativo e
tém sido aplicadas para interpretar, explicar e prever o comportamento dos sinais biologicos.
Esses parametros tém se mostrado bons preditores de morbi-mortalidade relacionados a
eventos cardiovasculares, e sdao mais especificos que métodos lineares, uma vez que a
analise ndo-linear apresenta uma natureza dinamica e complexa, que reproduz o
comportamento dos sistemas fisiologicos (PUMPRLA et al., 2002; PORTA et al., 2007a).

Dentro deste contexto, o controle autondmico da FC apresenta uma dinamica
complexa de organizagdo e funcionamento, a qual é responsavel por manter a homeostase
frente a mecanismos estressores internos e externos (MALLIANI e MONTANO, 2002;
PORTA et al, 2007a; PORTA et al, 2007b; Di RIENZO e PORTA, 2009). Com o
envelhecimento, a comunicacgdo entre os sistemas de controle cardiaco é prejudicada e iSso
se reflete pela perda de complexidade da FC. (PINCUS, 1995; PIKKUJAMSA et al., 1999;
DI RIENZO, PORTA, 2009a; FRIED et al., 2009; LANG, MICHEL, ZEKRY, 2009;
MANOR, LIPSITZ, 2012). Takahashi et al. 2012 avaliaram a complexidade dos intervalos

RR em individuos jovens e idosos e observaram que 0 grupo idoso, apesar de apresentar
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distribuicdo de padrbes de sequéncia de batimentos cardiacos similares aos jovens, estes

padrbes foram mais repetitivos e previsiveis.

AlteracOes no controle autondémico da FC e reducdo da complexidade dos iRR tém
sido relacionas ndo s6 ao processo de envelhecimento, mas também ao processo de
fragilizacdo (CHAVES et al., 2008; VARADHAN et al., 2009). Varadhan e colaboradores
(2009) constataram um comprometimento do controle autondémico cardiaco na fragilidade a
partir de exames de monitorizacdo do eletrocardiograma de duragdo de 2 a 3 horas. Para
isso, foi utilizada uma analise multivariada baseada em indices lineares da variabilidade da
frequéncia cardiaca (VFC). No entanto, os métodos ndo-lineares sdo mais adequados para
extrair informagdes relevantes relacionadas a complexidade dos sistemas de controle
envolvidos com a VFC (HUIKURI et al.,, 2000; HUIKURI et al., 2003). Chaves e
colaboradores (2008) tambem avaliaram a fragilidade e a VFC em coletas de longa duracao
e observaram que a reducdo na complexidade da VVFC seria um marcador da fragilidade. E
importante destacar que os estudos citados utilizaram coletas de duracgéo entre 2 a 3 horas,
ndo havendo padronizagdo de condi¢cdes nem de repouso e nem de exercicio. A investigacdo
da modulacdo autondmica em resposta ao exercicio fisico na sindrome da fragilidade ainda
ndo foi explorada na literatura. Este tipo de estudo se faz importante uma vez que o
exercicio fisico é considerado como peca fundamental na intervencdo de idosos que cursam
a fragilidade, e pode melhorar a capacidade funcional, minimizar os desfechos adversos e
até reverter condicdo de fragilidade (CHOU et al., 2012; BINDER et al., 2002).

Dentre os testes que envolvem a realizacdo de exercicio fisico, o0 TC6 é um teste de
campo muito utilizado para avaliar e monitorar a capacidade subméaxima de exercicio e
envolve uma atividade funcional. Esse teste pode ser aplicado para avaliar o individuo
saudavel, ou predizer o grau de morbidade e mortalidade de individuos com alteracdes dos
sistemas cardiovascular e respiratdrio, de acordo com a distancia percorrida nos seis minutos
(AMERICAN THORACIC SOCIETY, 2002; BUTLAND et. al., 1982). Boxer et al. (2008)
avaliaram idosos frageis e em risco de fragilizacdo durante o TC6, entretanto apenas a
distancia percorrida foi analisada e relacionada com a sindrome da fragilidade. De acordo
com os resultados obtidos no estudo, os autores observaram que os idosos frageis tiveram
um desempenho inferior aos outros grupos no TC6, apontando sua utilidade na identificacdo

de individuos frageis ou em risco de fragilizacdo. No entanto, ressalta-se que ndo foram
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avaliadas variaveis cardiovasculares associadas ao processo de fragilizacdo durante o teste

nem em seu periodo de recuperagéo.

A avaliacdo da modulagdo autonémica no periodo de recuperagdo ap0s 0 exercicio
vem sendo abordada por diversos autores devido ao seu importante papel na investigacdo de
desfechos adversos relacionados ao sistema cardiovascular (TEIXEIRA et al., 2011,
SOARES et al., 2015; ESCO et al., 2015). Do ponto de vista clinico, a VFC reduzida na
recuperacdo esta associada com um risco aumentado de arritmias ventriculares malignas e
pode ser considerada como potencial para eventos cardiacos seguidos de morte sUbita
(WILLICH et al., 1993; MORSHEDI-MEIBODI et al., 2002). Assim, estudos que associem
a sindrome da fragilidade e a integridade dos mecanismos de ajustes cardiovasculares sdo
importantes ndo apenas em situagfes de repouso, mas também no periodo de recuperagdo

apos exercicio.

Deste modo, pesquisas que tenham como objetivo investigar a modulacao
autondmica da FC apds a realizagdo de exercicio fisico podem contribuir para o

entendimento da sindrome, bem como auxiliar na avaliagdo e tratamento.
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3. ESTUDO

(Versdo em portugués com incluséo de ilustracées)
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3.1. Introducéo

A sindrome da fragilidade apresenta alta prevaléncia com o aumento da idade e esta
associada a um substancial custo sécio econémico, devido aos desfechos adversos
relacionados a ela como: morte, quedas, dependéncia, institucionalizacdo e hospitalizacédo
(FRIED et al., 2001; FRIED et al., 2004). Esta sindrome geriatrica € atualmente descrita
como um estado clinico de vulnerabilidade ao estresse, resultado do declinio acentuado de
reservas fisiologicas, com progressiva diminuicdo na capacidade de manutencdo da
homeostase (FRIED et. al., 2001). Além disso, estudos tem demostrado que essa sindrome
esta associada a reducdo da complexidade de sinais bioldgicos (LIPSITZ et al., 2004;
CHAVES et al., 2008) e a prejuizos na regulacdo e controle de varios sistemas fisioldgicos,
dentre estes sistemas o cardiovascular (CHAVES et al., 2008; VARADHAN et al., 2009).
Os poucos estudos disponiveis na literatura sobre complexidade e controle autonémico da
frequéncia cardiaca (FC) em idosos frageis ou em processo de fragilizacdo focaram coletas
sem padronizacdo de condicBGes de repouso e nem de exercicio (CHAVES et al., 2008;
VARADHAN et al., 2009).

Ressalta-se que esta sindrome tem carater reversivel (CHOU et al.,, 2012) e,
portanto, € passivel de tratamento, sendo o exercicio fisico apontado como pec¢a fundamental
na intervencdo desta populacdo (CHOU et al., 2012; BINDER et al., 2002). No entanto,
pouco se sabe sobre a complexidade e modulacdo autondmica da frequéncia cardiaca apds
estes idosos serem submetidos a exercicio fisico, como por exemplo o teste de caminhada de
seis Minutos (TC6). Alguns estudos com jovens, idosos saudaveis e cardiopatas mostraram
que a presenca de desbalanco autonémico apds a realizagdo exercicio esta relacionada com
eventos cardiovasculares e morte subita (WILLICH et al., 1993; ALBERT et al., 2000;
MORSHEDI-MEIBODI et al., 2002).

Dentro deste contexto, 0 TC6 tem sido utilizado na avaliacdo da capacidade
submaxima de exercicio tanto em individuos saudaveis, como portadores de alteracdes dos
sistemas cardiovascular e respiratorio. A distancia percorrida neste teste auxilia na predi¢ao
do grau de morbidade e mortalidade e na prescri¢do de exercicios em intensidade adequada
(AMERICAN THORACIC SOCIETY, 2002; BUTLAND et. al., 1982). Atualmente, a

deambulacdo de menos de 400m no TC6 tem sido um critério de desempenho funcional para
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identificacdo da sarcopenia com mobilidade reduzida, proposto pela Society of Sarcopenia,
Cachexia and Wasting Disorders (MORLEY et al., 2011). Cabe lembrar que a sarcopenia
esta ligada ao processo de fragilizacdo e compBe um dos pilares da etiologia desta sindrome
(BAUER et al., 2008).

Deste modo, pesquisas que tenham como objetivo investigar as respostas do
sistema cardiovascular frente ao exercicio fisico podem contribuir para o entendimento da
sindrome, bem como auxiliar na avaliagdo e prescrigdo de exercicio fisico como tratamento.
Sendo assim, objetivo deste estudo foi avaliar o desempenho no TC6 e a modulacdo
autondmica da FC no repouso e apos a realizacdo do teste em idosos frageis, pré-frageis e
robustos. A hipétese deste estudo € que idosos frageis e em risco de fragilizacdo apresentem
déficits para retornar aos niveis basais de complexidade e da modulagdo autonémica da FC

apos a realizacdo do TC6.

3.2. Meétodos
3.2.1. Sujeitos

Foram avaliados 63 idosos residentes na comunidade, sendo que destes, 14 foram
excluidos por artefatos no tacograma, presenca de comprometimento cognitivo e doenca de
Parkinson. A amostra final foi composta por 49 idosos alocados em trés grupos (robustos,
pré-frageis e frageis) de acordo com o fenétipo da fragilidade, proposto por Fried e
colaboradores (2001).

Como critérios de inclusdo, os individuos deveriam ter idade igual ou superior a 65
anos, compreender as instru¢bes, concordar em participar e apresentar eletrocardiograma

(ECG) convencional de 12 derivacgdes sem alteracdes no repouso.

Os critérios de exclusdo foram: (a) problemas de memoria, de atengdo, de
orientacdo espacial e temporal, sugestivos de grave deficit cognitivo (pontuacdo abaixo de
18 no Mini-Exame do Estado Mental) (ALEXANDRE et al., 2014); (b) incapacidade
permanente ou temporaria para andar, permitindo-se uso de bengala ou andador, mas néo de
cadeira de rodas; (c) comprometimentos graves da motricidade, da fala, associados a doenga
de Parkinson; (d) déficits de audicdo ou de visdo graves, dificultando consideravelmente a
comunicacdo; (e) idosos em estdgio terminal; (f) idosos com vestibulopatias e/ou

labirintopatias; (g) alteracdes no ECG de repouso; (h) uso de marcapasso; (i) nao-
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estacionariedade e ruidos no tacograma; (j) pressdo arterial de repouso acima de
180/90mmHg; (ATS, 2002; ATS 2014): (k) FC de repouso acima de 120 bpm (ATS, 2002;
ATS 2014); (I) frequéncia respiratoria (FR) abaixo de 9 bpm.

3.2.2. Aspectos Eticos

O estudo foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa humana da instituicéo
(parecer n° 960.329/2015) (Anexo A). Apds esclarecimento de todos os procedimentos
experimentais, 0s voluntarios assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido
(Apéndice A).

3.2.3. Desenho do Estudo

No primeiro dia de avalicdo foram realizados a familiarizacdo com o ambiente e
com o TC6, anamnese e rastreio da fragilidade de acordo com o fenétipo proposto por Fried
(2001). Apds uma semana, cada participante retornou para realizar os exames laboratoriais
no periodo da manhd e o TC6 com coleta dos intervalos RR (iRR) no periodo da tarde
(Figura 1).
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Figura 1. Fluxograma representando a divisao das etapas do estudo

DlaA 01
= Esclarecimentos sohre a pesquisa e assinatura do TCLE
= Familiarizag3o com o local, profissionais e instrumentos de avaliagido;
= Anamnese
= Rastreioda Fragilidade
= Teste de caminhada de seis minutos (familiarizacdo);

INTERWALD
DE 07 DIAS

Dla 02

Manha
= Exames laboratoriais/UNIMED (hemograma completo, perfil lipidico,
glicemia de jejum, creatinina, uréia, PCR ultrassensivel e acido drico.

Tarde

= ECG de 12 derivagdes em repouso;

= Aquisicdo dos intervalos RR no repouso inicial;

= Aquisicdo dos intervalos RR no teste de caminhada de seis minutos
= Aquisicdo dos intervalos RR na recuperacao.

Fonte: Elaborada pela autora
3.2.4. Anamnese e rastreio da fragilidade

Foram coletados dados pessoais, caracteristicas antropométricas (idade, massa
corpoérea, estatura, indice de massa corporea - IMC), anos de estudo, uso de medicamentos e
presenca de comorbidades cardiovasculares, respiratérias, neurolédgicas e ortopédicas para

caracterizacdo clinica da amostra.

O rastreio da fragilidade foi realizado baseado nos critérios do fendtipo da
fragilidade proposto por Fried et al., (2001), que avalia: perda de peso ndo intencional,
fraqueza muscular, fadiga, reducéo da velocidade da marcha e reducao do nivel de atividade

fisica. As cinco caracteristicas clinicas foram avaliadas da seguinte forma:

o Reducéo da forga de preenséo palmar: abaixo do percentil 20 da populacéo, corrigido

por género e indice de massa corporal,

o Reducéo da velocidade de marcha: abaixo do percentil 20 da populagdo, em teste de

caminhada de 4,6m, corrigido por género e estatura;
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o Perda de peso nédo intencional (acima de 4,5 kg referidos ou 5% do peso corporal, se

medido, no ultimo ano);

o Sensacdo de exaustdo auto referida: respostas 2 (“na maioria das vezes) ou 3
(“sempre”) nas questdes 7 e 20 da CES-D (“na tltima semana, o (a) senhor(a) sentiu
que teve que fazer esfor¢o para dar conta das suas tarefas habituais?” e “na ultima

semana, 0(a) senhor(a) ndo conseguiu levar adiante suas coisas?”);

o Baixo nivel de atividade fisica: abaixo do percentil 20 da populagdo, ajustado por
sexo (em kcl/semana) segundo o Minesota Leisure Time Activity Questionary,

versao traduzida e adaptada para o uso no Brasil (LUSTOSA et al., 2011).

Os individuos gque pontuaram em 3 ou mais caracteristicas foram considerados
frageis, 1 ou 2 caracteristicas foram considerados pré-frageis e os individuos sem nenhuma

pontuagdo foram considerados robustos.

3.2.5. Exames Laboratoriais

Para melhor ciéncia do estado de salde do voluntario, os participantes foram
submetidos a analises bioquimicas no mesmo dia de realizacdo do teste. Essas analises
foram realizadas no periodo da manhd, ap6s 12 horas de jejum, em um laboratério de
analises clinicas. Os exames laboratoriais fornecidos contaram com analise de hemograma
completo, perfil lipidico, glicemia de jejum, creatinina, uréia e proteina C reativa-
ultrassensivel (PCR-US).

3.2.6. Procedimentos

Todos os voluntarios foram avaliados no periodo da tarde (13-18h), considerando a
influéncia do ciclo circadiano. Os experimentos foram realizados em ambiente climatizado

controlado (22-23°C) e com umidade relativa do ar entre 40-60%.

Para reduzir a ansiedade e a expectativa dos voluntarios, foram feitos
procedimentos de familiarizagdo com o0s protocolos experimentais, pessoal técnico,

equipamentos e materiais empregados. Os voluntarios foram orientados previamente aos
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experimentos para na vespera e no dia do teste: ndo realizar esforcos extenuantes, ndo
ingerir bebidas alcodlicas e estimulantes (chd, café, chocolate), alimentar-se antes do teste e

ter um bom periodo de sono.

3.2.7. Teste de Caminhada de Seis Minutos

O TC6 foi realizado seguindo o padrdo da American Thoracic Society (2002;
2014). O corredor utilizado estava de acordo com as validagdes de estudos de Veloso-
Guedes et. al. (2011), e Aquino et. al. (2010), para que se enquadrasse nos limites de espaco
do local de realizacdo do teste. Trata-se de um corredor plano, com superficie lisa e com
comprimento de 20 metros. O percurso caminhado foi marcado a cada 2 metros (VELOSO-
GUEDES et. al., 2011; AQUINO et. al., 2010). O inicio e o final do trajeto foram
delimitados com um cone de sinalizacdo (AMERICAN THORACIC SOCIETY, 2002,
AMERICAN THORACIC SOCIETY, 2014) (Figura 2).

Antes e durante o teste foram coletados escores de dispnéia e fadiga de membros
inferiores pela escala de 0-10 de Borg, que foi previamente explicada ao participante, sendo
0 nenhum sintoma e 10 o maximo sintoma ja percebido pelo mesmo (AMERICAN
THORACIC SOCIETY, 2002; AMERICAN THORACIC SOCIETY, 2014).

O participante foi orientado ainda sobre o0 objetivo do teste, que “devera caminhar
normalmente a maior distancia que conseguir sem correr em 6 minutos e que podera
diminuir a marcha ou parar para descansar caso seja necessario, retomando o teste em
seguida” (AMERICAN THORACIC SOCIETY, 2002).

O participante foi instruido a contornar o cone sinalizador a cada final de percurso,
sendo anotada a distancia a cada 2 metros percorridos e foram dados estimulos padronizados
a cada minuto, informando o tempo ainda restante (AMERICAN THORACIC SOCIETY,
2002; AMERICAN THORACIC SOCIETY, 2014). Foi realizado um TC6 para

familiarizacdo do voluntario uma semana antes do teste no qual foram registrados os iRR.
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Figura 2. llustracédo do teste de caminhada de seis minutos
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Fonte: Elaborada pela autora

3.2.8. Aquisicéo dos Sinais

Inicialmente, foi realizado um ECG de repouso com 12 deriva¢Ges na posicao
supina (Wincardio 7.0.0.45), logo em seguida os iRR foram registrados por meio de um
cardiofrequencimetro (Polar® S810i) durante o repouso na posi¢do supina por 10 minutos.
Apos este periodo, o voluntario assumiu a postura ortostatica, de modo ativo, na qual
permaneceu por mais 10 minutos (repouso pré-exercicio), na sequéncia realizou o TC6 e
apoés o término do teste permaneceu na posi¢do ortostatica por mais 10 minutos
(recuperacdo). Os intervalos RR foram registrados no repouso pré-exercicio, durante o TC6
e na recuperagdo. Durante o repouso os individuos foram orientados a respirar
espontaneamente. A frequéncia respiratéria (FR) foi verificada a cada minuto através do

método de inspecdo visual.

3.2.9. Analise dos resultados

Para as analises relativas a modulagdo autonémica da FC, foi avaliada a
variabilidade da FC (VFC) de trechos estacionarios de 256 iRR (TASK FORCE, 1996) nas

condicBes supino e ortostatico pré-exercicio e recuperagéo.

A FC pico foi adotada como o maior valor de FC atingido durante o TC6.



31

3.2.10. Analise linear da VFC

Foram calculadas a média e a variancia dos iRR. Para a analise espectral foi
utilizado o modelo autorregressivo (PAGANI et al., 1986; MALLIANI e MONTANO,
2002). Essa analise decompde as variaveis em componentes de baixa e alta frequéncia. A
banda de baixa frequéncia (BF) oscila nas faixas entre 0,04-0,15 Hz e esta associada a acéo
conjunta das modulacGes simpatica e vagal, com maior predominio simpatico. A banda de
alta frequéncia (AF) oscila nas faixas de 0,15- 0,40 Hz e corresponde & modulagdo vagal e
respiratoria (TASK FORCE, 1996; HUIKURI et al., 2000; HUIKURI, MAKIKALLIO e
PERKIOMAKI, 2003).

Neste estudo, para a analise da VFC foram apresentadas as bandas de alta
frequéncia (AF) em unidades absolutas (AFabs) e de baixa frequéncia (BF) em unidades
normalizadas (BFun). Uma vez que AFun e de BFun sdo indices que caracterizam mudancas
reciprocas na modulacdo autonémica, um aumento na modulagdo simpatica corresponderia a
uma diminuicdo na mesma propor¢do da modulacdo vagal, tornando redundante a
apresentacdo de ambos os indices normalizados. O AF expresso em unidades absolutas
permite a avaliacdo exclusivamente do componente parassimpatico (PORTA et al., 2007a;
PORTA et al.,, 2009). A normalizacdo consistiu na divisdo da poténcia do componente
espectral de baixa frequéncia pela poténcia total menos a poténcia abaixo de 0,04 Hz, e
multiplicando esta razdo por 100 (TASK FORCE, 1996). Adicionalmente, para a VFC foi

calculada a razdo BF/AF.

3.2.11. Anélise nédo-linear da VFC
3.2.11.1. Andlise simbdlica

Para esta técnica foi realizado o processo de quantizacdo uniforme descrito por
Porta et al (1998) e 0, e 0 agrupamento de simbolos se deu em combinagfes de 3 iRR
(PORTA et al., 1998) (Figura 3). A partir de entdo os simbolos foram agrupados em quatro
familias, baseadas no nimero de variagfes apresentadas: OV = nenhuma variagédo, 1V = uma
variacdo, 2VS = duas varia¢Oes similares, 2VD = duas variagdes diferentes (Figura 4). Por
fim, foram calculadas as taxas de ocorréncia dessas familias (0V%, 1V%, 2VS% e 2VD%)
(PORTA et al., 2007a; PORTA et al.,, 2007c). Estudos com bloqueio farmacoldgico
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(GUZZETTI et al., 2005) e testes autondmicos (GUZZETTI et al., 2005; PORTA et al.,
2007c) indicaram que o indice OV% é capaz de avaliar a modulagdo simpética e os indices

2VS% e 2V D% séo capazes de avaliar a modulagdo parassimpatica.

Figura 3: llustracdo sintética do método de quantizacdo uniforme
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Os intervalos RR (iRR), foram uniformemente distribuidos em 6 niveis (de 0 a 5). Cada nivel foi
identificado com um simbolo (nimero) e foram construidos padrdes com comprimento de 3
simbolos. Fonte: Adaptado de Guzzetti et al., (2005)

Figura 4. Agrupamento dos simbolos nas familias 0V, 1V, 2VS, 2VD.
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Representacdo de exemplos de padrfes sem variacBes (0V), padrdes com uma variagdo (1V),
padrdes com duas variagfes similares (2VS) e padrdes com duas variacdes diferentes (2VD). Fonte:

Adaptado de Porta et al. (2007c)
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3.2.11.2. Entropia Condicional

A andlise de complexidade foi realizada atraves do calculo da entropia condicional
descrita por Porta e colaboradores (1998). Esta entropia fornece informacdes sobre a
organizacdo dos batimentos cardiacos, ou seja, se as sequéncias de batimentos se repetem ao
longo do tempo ou ndo. Se as sequéncias se repetem ao longo da série de iRR, baseada nas
informagdes obtidas por batimentos cardiacos prévios, o sinal é mais previsivel e menos
complexo. No caso oposto, mesmo conhecendo informagdes sobre as sequéncias de

batimentos anteriores, ndo é possivel prever o valor do préximo valor de iRR.

Para esta analise foi calculado o indice de complexidade normalizado (ICN). O ICN
varia de 0 (informacéo nula) a 1 (maxima informacdo) (PORTA et al., 2007a). Quanto maior
o ICN, maior a complexidade e menor a regularidade da série.

3.2.12. Andlise Estatistica

Para a analise estatistica, foi utilizado o teste de Shapiro-Wilk para verificar a
normalidade da distribuicdo dos dados. Para a comparacdo das caracteristicas
antropométricas dos sujeitos (idade, peso, estatura e IMC), anos de escolaridade, exames
laboratoriais, distancia percorrida, FC pico e escala de Borg, foi utilizado o teste Anova one-
way, com post hoc de Tukey. Para a comparacdo de género, uso de medicamento
betabloqueador e presenga de comorbidades, nimero de individuos que pararam para
descansar durante o teste e numero de individuos que atingiram 85% da FC max foi
utilizado o teste chi-quadrado. Para comparacdo das variaveis da analise linear da VFC
(média, variancia, BFun, AFabs, BF/AF), e da analise ndo linear (ICN, %0V, %1V, %2VS,
%2VD) entre 0s grupos no momento supino pré TC6 foi realizado o teste Anova one-way
com post hoc de Tukey para os dados paramétricos (média, variancia, BFun,AFabs,BF/AF,
ICN) e o teste de Kruskal-Wallis com pos hoc de Mann-Whitney para os dados néo
paramétricos (%0V, %1V, %2VS, %2VD).

Para comparacgéo intragrupo na recuperacao foi utilizado teste T-Pareado. O nivel
de significancia estabelecido para os testes foi de 5%. O calculo amostral foi realizado pelo

software G*Power (versdo 3.1.3, Kiel, Alemanha). Ao considerar poder de 80% e tamanho
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de efeito de 0,5, sugeriu-se um tamanho de amostra com 42 voluntarios. A andlise estatistica

foi realizada com software SigmaPlot (versao 11.0, Systat, Estados Unidos, 2011).

3.3. Resultados

A figura 5 ilustra os individuos avaliados e a perda amostral. No total foram

avaliados 63 individuos e excluidos 14. A amostra final foi composta de 49 individuos,

divididos em trés grupos: robustos (n = 18), pré-frageis (n = 16) e frageis (n = 15).

Figura 5: Fluxograma com o namero (n) de voluntarios avaliados e perda amostral.

Avaliados

(n=63)

Elegiveis

(n=49)

Excluidos

(n=14)

Robusto

(n=18)

Pré-Fragil

(n=16)

Fragil

(n=15)

Fonte: Elaborado pela autora

- Artefatos no tacograma (n=11)
- Comprometimento cognitivo (n=2)

- Doenga de Parkinson (n=1)

A tabela 1 apresenta as caracteristicas antropométricas e clinicas dos voluntarios.

Os grupos ndo apresentaram diferenca significativa nas variaveis idade, género, IMC, uso de

medicamentos betabloqueadores, presenca de Hipertensdo Arterial Sisttémica (HAS) e
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Diabete Mellitus (DM). Com relacdo aos exames laboratoriais, apenas os niveis de PCR-US

no grupo fragil foram significativamente maiores em relacdo aos demais grupos.

Tabela 1. Caracteristicas Antropomeétricas e Clinicas

Robusto Pré-fragil Fragil
(n=18) (n=16) (n=15)

Idade (anos) 740+48 76,154 774 £6,7
Género (M) 9 (56,2%) 14 (77%) 10 (66,6%)
IMC (Kg/m2) 28815 29,8+5)9 26,2+5,2
HAS (n°) 9,0 (56,2%) 10 (55,5%) 8,0 (53,3%)
DM (n°) 3 (18,7%) 4 (22,2%) 3 (20,0%)
Betablogueadores (n°) 3 (18,7%) 4 (22,2%) 4 (26,6%)
Exames Laboratoriais
Eritrocitos (mi/mmg) 4,77+19 515+21 52+18
Hemoglobina (g/dl) 16,1+ 3,2 15,7+ 3,0 14,3 + 3,7
Hematdcrito (%) 49,2+ 4.2 50,8 +5,3 48,4 +55
Leucocitos (n/fmm3) 5870 + 648,6 6830 + 762,0 6670 + 531,4
Plaquetas (K/uL) 189,3+78,4 206,5 + 88,3 2156 £ 73,2
PCR-US (mg/L) 2,08 £3,1* 3,72 +4.2* 13,69 + 6,4
Ureia (mg/dl) 37,0£12,0 36,6 £9,8 415+13,4
Creatinina (mg/dl) 0,82+0,16 0,98 £ 0,22 0,90 +£0,14
Glicemia de jejum (mg/dl) 89,7+12,2 943+11,7 90,1+8/4

Dados apresentados em média + desvio padrdo ou em ndmero de individuos (n) com respectivo
percentual (%) relacionado ao grupo. M = mulheres; IMC = indice de massa corpérea; PCR-US =
Proteina C Reativa — Ultrassensivel; HAS = hipertenséo arterial sistémica; DM = diabetes mellitus. *p

< 0,05 em comparagao ao grupo fragil.

A tabela 2 apresenta os valores dos indices da analise linear (média, variancia,
BFun, AFabs e BF/AF) e da anélise ndo linear (ICN, 0V%, 1V%, 2VS%, 2VD%) referentes
ao repouso inicial na posicao supina. Ndo houve diferenca significativa para os trés grupos

em nenhuma das variaveis analisadas.
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Tabela 2. Andlises linear e ndo-linear no repouso supino para 0s grupos: robusto, pré-fragil

e frégil.
Robusto Pré-fragil Fragil
(n=18) (n=16) (n=15)

Indices Lineares
iIRRmeédio (ms) 902,2+164 8449+ 129,7 868,3 £ 135,6
Variancia (ms?) 582,2 £563,9 658,7+439,0 451,8 £ 135,6
BF (un) 48,6 £242  49,1+189 37,1+15
AF (abs) 101,6 £132,2 134,1+113,8 113,2+151,4
BF/AF 21x29 16+14 0,8x+0,6
indices No-lineares
ICN 0,72+0,10 0,67 £0,10 0,74 £ 0,09
0V% 22,2+ 13,6 29,5+ 16,9 20,5+ 13,3
1V% 44,0+ 8,51 45,8 + 7,26 45,6 + 4,62
2VS% 12,2 +7,82 8,06 = 5,87 10,7 £ 4,89
2VD% 215+12,1 16,6 £ 9,54 20,1 +£8,03

Valores expressos em media + desvio padrdo. BFun = baixa frequéncia em unidades
normalizadas; AFabs = alta frequéncia em unidades absolutas; BF/AF = razdo entre baixa e alta
frequéncia; ICN = indice de complexidade normalizado; 0V% = porcentagem de ocorréncia da
familia 0V; 1V% = porcentagem de ocorréncia da familia 1V; 2VS% = porcentagem de
ocorréncia da familia 2VS; 2VD% = porcentagem de ocorréncia da familia 2vVD

A tabela 3 apresenta os dados relacionados ao TC6. A distancia percorrida pelo
grupo fragil foi significativamente menor em relacdo aos demais grupos, e apenas 0s idosos
frageis realizaram paradas durante o teste. Os grupos ndo apresentaram diferenca

significativa da FC pico atingida durante o teste.

Tabela 3. Desempenho no teste de caminhada de seis minutos
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Robusto Preé-fréagil Fragil
(n=18) (n=16) (n=15)
Distancia Percorrida (m) 568,3+ 176,2* 441,2+132* 197,8+132
Paradas (n°) 0* (0%) 0* (0%) 9 (60%)
FC pico (bpm) 157 £ 10,9 133+£8,7 138+ 7,4
Atingiram 85% FC méx(n°) 14 (77,8%) 10 (62,5%)t 10 (66,7%)t
Dispnéia ap6s o TC6 52+1.2 48+1,0 43+17
Fadiga de MMII ap6s o TC6 3,720 40+19 49+21

Dados apresentados em média + desvio padrdo ou em namero de individuos (n) com respectivo
percentual (%) relacionado ao grupo. FC = frequéncia cardiaca. MMII = membros inferiores. *p <
0,05 em comparacgéo ao grupo fragil. t p < 0,05 em comparagdo ao grupo robusto.

A tabela 4 apresenta os valores dos indices da andlise linear (media, variancia,
BFun, AFabs e BF/AF) e da analise ndo-linear (ICN, 0V%, 1V%, 2VS%, 2VD%) referentes
ao repouso pré-exercicio e recuperacdo dos 3 grupos avaliados. Em relacdo as variaveis
lineares, todos 0s grupos apresentaram reducdo significativa da média dos iRR ap6s o TC6.
Ja em relagdo as variaveis ndo lineares, apenas o0 grupo robusto apresentou aumento
significativo do indice 0V% e reducdo de 2VS% apds o teste. Os demais indices ndo

apresentaram diferencas significativas para nenhum grupo.
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Tabela 4. Andlises linear e ndo-linear na recuperacéo para 0s grupos: robusto, pré-fragil e fragil.

Robusto Pré-fragil Frégil
(n=18) (n=16) (n=15)

Indices Lineares Pré Pos Pré Pos Pré Pés
iIRR médio (ms) 832,4+165,5 758,6+162,1t 760,5*159,8 728,1 + 158,77t 779,5+123,3 751,6 £ 124,8t
Variancia (ms?) 413,2 + 367,8 374 £432,2 517 £420,4 529,5 £ 544,7 492 +505,4 486,2 £572,9
BF (un) 46,9 + 26,1 56,6 = 27,4 58,6 + 29,2 69,8 £ 20,6 45,1 + 25,8 49,0+ 29,4
AF (abs) 64,3 £ 65,0 65,1 £134,5 45,7 £ 49,1 49,1 + 63,5 57,3+50,5 66,1 + 98,3
BF/AF 39+43 34+45 3,726 4039 2427 1,9+17
indices Nao-lineares
ICN 0,70+0,12 0,65+0,11 0,58 £ 0,10 0,57x+0,11 0,65x0,11 0,63x0,12
0V% 25,7+ 155 32,5+ 15,8t 43,0+ 14,0 43,2+ 13,9 30,9+11,4 36,6 = 18,7
1V% 44,1 +5,99 45,0+ 7,39 40,4 + 6,3 40,4 + 6,87 44,2 + 3,88 40,3+9,90
2VS% 7,90 £ 4,16 533+3,67t 3,45+ 2,18 3,65+ 2,25 5,80+ 2,93 541 % 3,05
2VD% 22,2+11,6 17,1+£8,0 13,1+9,24 12,7+ 119 19,1 +£10,2 176 £9,9

Valores expressos em media + desvio padrdo. BFun = baixa frequéncia em unidades normalizadas; AFabs = alta frequéncia em unidades absolutas; BF/AF = razdo
entre baixa e alta frequéncia; ICN = Indice de complexidade normalizado; 0V% = porcentagem de ocorréncia da familia 0V; 1V% = porcentagem de ocorréncia da
familia 1V; 2VS% = porcentagem de ocorréncia da familia 2VS; 2VD% = porcentagem de ocorréncia da familia 2VD; tp < 0,05.
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3.4. Discussdo

Os principais achados do presente estudo foram: i) os idosos frageis apresentaram
desempenho inferior no TC6 em relacdo aos demais grupos; ii) os idosos pré-frageis, apesar
de caminhar distancia semelhante aos robustos, ja apresentam déficits na modulacdo
autondmica no periodo de recuperacdo; iii) o indice de complexidade ndo foi capaz de

diferenciar os individuos robustos daqueles que cursam o processo de fragilizacao.

Em relacdo aos dados antropométricos e clinicos, ndo houve diferencas
significativas para as variaveis idade, género, IMC, presenca de HAS e DM e uso de
betabloqueadores. Para os exames laboratoriais, apenas os valores de proteina C reativa-
ultrassensivel (PCR-US) estdo acima dos niveis de normalidade e apresentaram diferenca
significativa entre os grupos, sendo mais elevados nos individuos frageis. Estes achados
corroboram com alguns autores que relacionaram a sindrome da fragilidade com a presenca
de marcadores inflamatérios (PUTS et al., 2005; REINER et al., 2009 GALE et al., 2013;
HWANG et al., 2015). Hwang e colaboradores (2015) avaliaram 1839 idosos e também
observaram que nos individuos frageis os valores de PCR sdo aumentados em rela¢do aos

pré-frageis e robustos.

O desempenho no TC6 foi avaliado através da distancia percorrida nos seis
minutos e nossos achados concordam com a hipétese de que os individuos frageis
caminham uma distancia significativamente inferior comparada a dos pré-frageis e
robustos. Assim como em nosso estudo, Boxer e colaboradores (2008) avaliaram idosos
frageis durante o TC6 e observaram que estes individuos apresentam um desempenho
inferior aos outros grupos, apontando a utilidade deste teste na identificacdo de idosos
frageis ou em risco de fragilizacdo. Ressalta-se que a distancia percorrida pelos idosos
frageis em nosso estudo foi inferior a 400 metros, considerado um critério para
identificacdo da sarcopenia com mobilidade reduzida (BAUER et al., 2008; MORLEY et
al., 2011). Outro indicativo do desempenho no TC6 é o numero de paradas, que mostrou
que 60% dos idosos frageis precisaram parar para descansar pelo menos uma vez durante o
teste, 0 que ndo ocorreu nos demais grupos. Apesar da menor distancia percorrida e doo
maior nimero de paradas, cerca de 66,7% dos idosos frageis atingiram 85% da FC max

prevista pela idade. Ressalta-se que todos os idosos, inclusive os frageis conseguiram



40

realizar o teste sem nenhuma intercorréncia (dor torécica, dispnéia intoleravel, céibras,
incoordenacdo motora, diaforese, palidez), sugerindo que o TC6 é uma opcéao viavel e de
facil aplicacdo clinica para avaliar esta populacéo.

O controle autonémico da FC durante o exercicio ja € bem estabelecido na
literatura. Sabe-se que no inicio do exercicio ha aumento da FC devido a retirada imediata
do componente vagal, 0 que garante 0 aporte sanguineo necessario para suprir 0 aumento
da demanda de oxigénio nos tecidos (IMAI et al., 1994; IELLAMO et al., 2002,
ALMEIDA E ARAUJO, 2003; SOARES et al., 2015). Por sua vez, na fase de recuperacio
ap0s o exercicio, observa-se inicialmente uma persisténcia do aumento da modulacédo
simpatica, seguida por reducdo em fases posteriores, até que a FC retorne aos niveis basais
(TEIXEIRA et al., 2011; ESCO et al., 2015; SOARES et al., 2015).

Alguns estudos mostram que a populacdo estudada e a intensidade do exercicio
podem retardar a recuperacdo, mantendo a FC elevada durante um periodo de tempo
prolongado (BERNARDI et al., 1997; SEILER et al., 2007; TEIXEIRA et al., 2011,
SOARES et al., 2015). Soares e colaboradores (2015) observaram que ha aumento da
modulacdo simpatica e da FC de jovens aparentemente saudaveis logo ap6s o exercicio
aerobio, e que estes valores retornam aos niveis basais aproximadamente aos 30 min de
recuperacdo. Ja Bernardi e colaboradores (1997) e Seiler e colaboradores (2007) avaliaram
atletas jovens e observaram que exercicios de alta intensidade parecem retardar a
recuperacdo da FC (SEILER et al., 2007) e podem exigir até 24 horas para retornar aos
valores basais (BERNARDI et al., 1997). Em relacdo ao periodo de recuperacdo em idosos,
Trevisani e colaboradores (2015) também observaram aumento da FC apds exercicio
moderado, entretanto os idosos ndo retornaram aos niveis basais ao longo do periodo de
recuperacao (10 minutos). Estes resultados corroboram com os achados do presente estudo,
em que foi observada reducdo da média dos iRR para os idosos robustos, pré-frageis e

frageis apos o exercicio.

No que diz respeito @ modulacdo autondmica, apés o final do exercicio, 0 SNA
busca restaurar o equilibrio autonémico (IMAI et al., 1994; IELLAMO et al., 2002). No
entanto, estudos tém relatado um aumento da modulacéo simpética e reducdo da modulagéo

parassimpatica apds 10-30 minutos de recuperacdo (TEIXEIRA et al., 2011; ESCO et al.,
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2015; SOARES et al., 2015). Este padrdo foi observado somente no grupo robusto e
detectado apenas pela anélise simbdlica. Porta e colaboradores (2007c) sugerem que a
andlise simbolica parece ser mais adequada do que a andlise espectral em condicbes de
alteracdes reciprocas de diferentes magnitudes, e em condi¢es de aumento ou diminuicdo
concomitantes da modulacdo de ambos os ramos autondmicos. Os outros grupos nao
apresentaram nenhuma diferenca na recuperacéo para os indices lineares e nao-lineares da
VFC. Em relagdo ao grupo fragil ndo foi possivel observar alteragdes em sua modulacéo
autondmica na fase de recuperacdo, 0 que sugere a presenca de déficit de regulacdo do
sistema nervoso autbnomo (SNA), o qual ndo foi evidenciado em situacdo de repouso
supino. No entanto, os frageis obtiveram distancia percorrida inferior aos outros grupos e
realizaram paradas durante o teste. Por sua vez o grupo pré-fragil apresentou distancia
percorrida semelhante a dos idosos robustos no TC6, mesmo assim também ndo foi
possivel observar alteragfes em sua modulacdo autonémica na fase de recuperacdo. Este
resultado indica que idosos em risco de fragilizacdo ja apresentam déficit de regulacdo do
SNA.

Até o presente momento, este € o primeiro estudo que abordou a analise da
complexidade de sinais biolégicos na sindrome da fragilidade apds um exercicio
padronizado. Alguns estudos sugerem que nesta sindrome ha uma reducdo da complexidade
de sinais bioldgicos, em consequéncia da reducdo de troca de informacgdes entre o0s
mecanismos de controle dos sistemas fisiologicos (LIPSITZ, 2002; LIPSITZ, 2008;
CHAVES et al., 2008). No presente estudo, o indice de complexidade nao foi capaz de
diferenciar os idosos robustos daqueles que cursam o processo de fragilizacdo, nem no
repouso supino, e nem no periodo de recuperacdo. Sendo assim, acredita-se que 0 processo
de senescéncia se sobrepde a presenca da sindrome da fragilidade, e que o envelhecimento
por si sO prejudica a troca de informacdo entre os sistemas de controle da FC
(PIKKUJAMSA et al., 1999; TAKAHASHI et al., 2012; LIPSITZ e GOLDBERGER,1992;
MANOR e LIPSITZ, 2012).
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3.5.  Limitacgdes do Estudo

No presente estudo ndo foi possivel avaliar a VFC utilizando andlise espectral,
simbdlica e entropia durante o TC6 devido a ndo-estacionariedade dos sinais. Apenas 12
dos 49 voluntarios apresentaram sinais estacionarios enguanto caminhavam, tornando

inviaveis as analises neste periodo.

3.6. Conclusao

Em conformidade aos nossos achados, o TC6 parece ser uma opcdo viavel e de
facil aplicacdo clinica para avaliar idosos frageis e em risco de fragilizacdo. Além disso, a
analise da VFC ap6s o TC6 indicou que os idosos pré-frageis apresentam déficits na
modulagdo autonémica, apesar de caminhar distancia similar a dos robustos. Por sua vez, o
indice de complexidade ndo foi capaz de diferenciar os idosos robustos dagueles que

cursam o processo de fragilizacdo no repouso supino e nem na recuperacao.

Estudos adicionais devem ser realizados para avaliar se o déficit de modulacéo
autondmica na recuperacdo apresentado por frageis e pré-frageis esta relacionado com o

prognostico da sindrome e desfechos adversos.
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APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DE IDENTIFICACAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL LEGAL
NOME:

DOCUMENTO DE IDENTIDADE N°: SEXO: Mo F o

DATA NASCIMENTO: /|

ENDERECO: n°:

APTO: ____ BAIRRO:
CIDADE:

CEP: TELEFONE: ( )

DADOS SOBRE A PESQUISA

O (A) sr(a) esta sendo convidado(a) para participar da pesquisa “Teste de caminhada de seis
minutos e sindrome da fragilidade: repercussdes na modulacao autonémica da frequéncia cardiaca”.

O (A) sr(a) foi selecionado(a) por apresentar idade acima de 60 anos e sua participacdo ndo é
obrigatoria.

O objetivo deste estudo é avaliar a resposta da frequéncia cardiaca durante um teste de
caminhada de seis minutos e verificar sua relacdo com a Sindrome da Fragilidade.

Sua participagdo nessa pesquisa se divide em duas etapas, sendo cada etapa realizada em um
dia, com um intervalo de uma semana entre elas. A primeira etapa consiste em responder a um
questionario estruturado e avaliacdo fisica (velocidade de caminhada, forca de preensdo da mao)
que sera realizado por um fisioterapeuta. Ao final dessa avaliacdo o fisioterapeuta colocara no (a) sr
(a) um aparelho para medir seu nivel de atividade fisica, que o (a) sr (a) usara por sete dias. Trata-se
de um pequeno adesivo colado em uma de suas coxas. A segunda etapa consiste na realizacdo de
exames laboratoriais (exames de sangue) no laboratorio de anélises clinicas da UNIMED-S&o
Carlos no periodo da manhd. Os exames servirdo para avaliar o seu estado de saude e contam com:
hemograma completo, perfil lipidico, glicemia de jejum, creatinina, uréia e PCR ultrassensivel. As
amostras sanguineas serdo coletadas por um profissional capacitado, e uma parte dessa amostra (um
frasco) sera armazenada no Departamento de Fisioterapia da UFSCar sob condi¢des adequadas de
temperatura, para posterior analise de marcadores inflamatorios. Essa analise de marcadores
inflamatérios consiste na analise da Imunoglobulina F-1 (IGF-1) e o sangue armazenado ficara 30

minutos exposto a temperatura ambiente para coagulacdo em um tubo separador, ap6s isso sera
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centrifugado e armazenado em temperaturas menores que -20°C. No periodo da tarde sera feita a
avaliacdo cardiovascular e o teste da caminhada no Departamento de Fisioterapia da UFSCar. Essa
avaliagdo consiste inicialmente em um eletrocardiograma (exame para analise da atividade elétrica
do seu coragdo). O objetivo desta avaliacdo é verificar como estd o funcionamento do seu coragéo,
sua forga, capacidade fisica e saber se 0 senhor se encontra em risco de fragilizagdo. Apos essas
avaliagdes, sera feito o registro de sua frequéncia cardiaca batimento a batimento. Para isso, sera
necessario que o senhor fique em repouso na posi¢do supina (deitado(a) de barriga para cima) por
10 minutos e, apos isso, 0 registro sera realizado por 10 minutos na posicao ortostatica (em pe).
Apos isso sera feito o teste de caminhada de seis minutos, e as posturas no repouso (em pé e
deitado) serdo repetidas ao final do teste.

Durante a primeira etapa, o (a) sr (a) pode se sentir constrangido em responder questdes
relacionadas a nivel educacional ou renda familiar. Dessa forma, o (a) sr(a) pode negar-se a
responder qualquer questdo. Ao colar a fita adesiva do actigrafo em uma e suas coxas, 0 sr ()
podera sentir desconforto no local da aplicac&o, portanto o profissional responsavel estara atento a
este risco e qualquer relato ou sinal de processo alérgico (vermelhiddo, coceira, dor, etc.) serd
critério para remocgéo do objeto.

Durante a segunda etapa, o (a) sr (a) devera permanecer 12 horas de jejum antes de realizar as
analises sanguineas na UNIMED. Qualquer desconforto ou tontura devera ser informado a equipe
de salde responsavel para que sejam tomadas as devidas providéncias. O (a) sr (a) recebera
alimentacdo (suco e bolachas) apés o exame. No periodo da tarde, durante a avaliagdo
cardiovascular de repouso e o teste de caminhada o (a) sr (a) podera sentir um pouco de tontura,
vista embacada, cansaco nas pernas e falta de ar ao se levantar ou caminhar. No entanto, o
profissional responsavel pela pesquisa estara atento a este risco, tomando as devidas precaucdes
para que eventuais intercorréncias ndao acontecam. Além disso, o (a) sr (a) sera orientado a
caminhar em uma velocidade imposta pelo sr (a) mesmo, podendo diminuir o ritmo ou parar caso se
sinta desconfortavel ou cansado (a). Este risco sera minimizado, pois sera realizada a monitorizacao
prévia dos valores de pressao arterial e frequéncia cardiaca e identificado precocemente qualquer
sinal de hipotensdo postural (queda da pressao arterial com a mudanca de posi¢do), uma vez que 0
avaliador estard capacitado com o curso de Suporte Béasico de Vida, recomendado pela American
Thoracic Society, 2002. Além disso, 0 pesquisador acompanhara o nivel de cansaco de membros
inferiores e dispneia (falta de ar) a cada minuto por meio da escala de Borg, com pontuacdo de 0-10.
Ainda o avaliador estara proximo ao sr (a) caso haja algum acidente, para evitar a queda. Caso
ocorram quedas que acarretem a incapacidade de locomocé&o ou qualquer outro episoédio que ofereca

risco a saude do voluntario, e que seja decorrente da sua participacdo na pesquisa, o profissional
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responsavel pela mesma se compromete a comunicar o servigo para locomoc¢édo do voluntério até o
servico de atendimento apropriado.

O (A) sr(a) realizard procedimentos de familiarizagdo com os testes, pessoal técnico,
equipamentos e materiais utilizados a fim de evitar qualquer ansiedade ou receio.

O questionario e o teste cardiovascular terdo, ao total, duracdo de aproximadamente 30
minutos no primeiro dia e 1 hora no segundo dia. Ambos serdo aplicados por um profissional
qualificado.

Para a realizacdo da avaliacdo cardiovascular, o (a) sr(a) serd orientado(a) previamente ao
experimento para na véspera e no dia do teste: ndo realizar esfor¢os extenuantes, ndo ingerir bebidas
alcodlicas e estimulantes (cha, café, chocolate), ter um bom periodo de sono (tempo e qualidade),
vestir roupas e calgados (ténis) confortaveis, fazer uma refeicdo apds o exame de jejum e uma
refeicdo leve até 2 horas antes do teste .

Em relacdo aos beneficios do referido projeto, apos ser avaliado(a), sera possivel identificar
se o(a) sr(a) se encontra em processo de fragilizacdo, com riscos minimos a sua salde, e avaliar
como esté o controle do sistema nervoso sobre o seu coracdo. Além disso, o(a) sr(a) contara com a
versdo original do seus exames sanguineos realizados na UNIMED, do seu nivel de atividade fisica
registado pelo actigrafo, e do se faga necessario em algum acompahamento médico dentro ou fora
da pesquisa.

A qualquer momento o(a) sr(a) pode desistir de participar e retirar seu consentimento. Sua
recusa nao trara nenhum prejuizo em sua relagdo com o pesquisador ou com a instituigdo.

As informacdes obtidas por meio dessa pesquisa serdo confidenciais e asseguramos o sigilo
sobre sua participacdo. Os dados ndo serdo divulgados de forma a possibilitar sua identificacéo,
assegurando o anonimato e a sua privacidade.

O (A) sr(a) terda uma copia deste Termo, no qual consta o telefone e o endereco dos
pesquisadores, podendo tirar suas ddvidas sobre o projeto e sua participacdo, agora ou a qualquer

momento.

Profa. Dra. Anielle C. M. Takahashi
Departamento de Fisioterapia
Telefone: (16) 3306-6701/e-mail: anielle@ufscar.br
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Ft Ana Claudia Silva Farche
Departamento de Fisioterapia
Telefone: (16)3351-8704

e-mail: anaclaudiafarche@hotmail.com

Declaro que entendi os objetivos, riscos e beneficios de minha participacdo na pesquisa e
concordo em participar.

O pesquisador me informou que o projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa em Seres Humanos da UFSCar que funciona na Pré-Reitoria de Pds-Graduacao e
Pesquisa da Universidade Federal de Sdo Carlos, localizada na Rodovia Washington Luiz,
Km. 235 - Caixa Postal 676 - CEP 13.565-905 - Sdo Carlos - SP — Brasil. Fone (16) 3351-8028.
Endereco eletronico: cephumanos@ufscar.br

Local:
Data:

Sujeito da pesquisa



56

ANEXO A - PARECER DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA E SAUDE

UNIVERSIDADE FEDERAL DE g PlabaPorma
SAO CARLOS/UFSCAR %ﬁ-rl

PARECER COMSUBSTANCIADO DO CEP

DADKDS DO PROJETO DE PESCANSA

Titulo da Pesquisa: TESTE DE CAMIMNHADA DE SEIS MINUTOS E SINDROME DA FRAGILIDADE:-
REFERCUSS0OES NA MODULACAD AUTONOMICA DA FREQUENCIA CARDIACA

Pesquisador: Ana Clauda Sika Farche

Area Tematica:

Versao: 2

CAAF: 38206414 7 DO00. 5504

Instituigao Proponente: Centro de Ciéncias Bickogicas & da Sadde

Patrocinador Principal: Finandamento Progrio

DADODS DO PARECER

Niamero dio Parecer: O600324
Data da Relatorna: 022015

Apresentagao do Projeto:

Traia-se de projeio de mestrado a ser realizado pmio a0 programa de pos-graduacao em Fisioberapia da
LIFSCar.

Ojetivo da Pesquisa:

Do projetio:

“Dbjetivoe Primanio:

E=se estudo tem como objetive principal avaliar a complexidade da FC no repouso e frente ao estimulo
a=rchio do teste de caminhada de seis minutos, bem como no pericdo de recuperacan.

Objetive Secundarnio:

Axaliar a capacidade de algoritmos ineares e nao lineares de analise aplicados as senes de imenalos BR e
na diferenciacao de indiaducs frageis. nao fragess e em risco de fragilizacan.”

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

O projelo apresenta de forma bastante clara os nscos e beneficios acs paricipantes e detalha medidas de
Drevencan.

Comentarios e Consideragies sobre a Pesquisa:

Pesquisa relevanis am seu conbexo.

Ensderepo:  WAEHINGTON LUIZ KM 235

Balmo: JARDIM GUANASARA CEF: 13555-30s
UF: 3F Enkeipioc 5480 CARLCE
Telkfona:  (15)3351-5553 E-mall: cephumanosfufscaror
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Confirescic So Farsose. 0TS

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao cbrigatdria:
O TCLE proposto e adequado, a folha de rosto apresentada esta devidamente preenchida e assinada,
presente autorizacao da empresa UNIMED.

Recomendagies:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagtes:
Situagao do Parecer:

Aprovado

Mecessita Apreciagio da CONEP:

Nao

Consideragoes Finais a critério do CEP-

SAD CARLOS, 22 de Fevereiro de 2015

Assinado por:
Ricardo Cameiro Borra
Emderagn:  WASHINGTON LUIE X 235
Ealrrn:  JARDIM CLUANASARA CEP: 13555805
UF: 5P Munbsiplo: 580 CARLOE
Teledona: (153351-3653 Esmall: cephumanosgufscar e
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