Universidade Federal da Bahia
Instituto de Ciéncias da Saude

MICHELLI CHRISTINA MAGALHAES NOVAIS

FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA E
CAPACIDADE FUNCIONAL DE CRIANCAS
E ADOLESCENTES COM HEPATOPATIAS
CRONICAS

PROCESSOS LNTERATIVOS
D05 ORGADS E ITEMAS

Salvador
2017




S e

| [ | Nrrii ini I'":”:I'-. 1 I

| PROCESSOS IIITERATIVOS
Wy DUY ORGHUY £ SISTEILHS

PROGMARMA DE POS GRADUACAD + ITS « UFBL

UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA

INSTITUTO DE CIENCIAS DA SAUDE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM PROCESSOS
INTERATIVOS DOS ORGAOS E SISTEMAS

MICHELLI CHRISTINA MAGALHAES NOVAIS

FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA E CAPACIDADE FUNCIONAL
DE CRIANCAS E ADOLESCENTES COM HEPATOPATIAS
CRONICAS

Salvador
2017



MICHELLI CHRISTINA MAGALHAES NOVAIS

FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA E CAPACIDADE FUNCIONAL
DE CRIANCAS E ADOLESCENTES COM HEPATOPATIAS
CRONICAS

Dissertagdo apresentada ao Programa de Po6s-Graduagdo
em Processos Interativos dos Orgdos e Sistemas, do
Instituto de Ciéncias da Saude, da Universidade Federal
da Bahia, como requisito para obtencdo do grau de
Mestre em Processos Interativos dos Orgios e Sistemas.

Orientadora: Prof*. Dra. Luciana Rodrigues Silva

Coorientador: Prof. Dr. Mansueto Gomes Neto

SALVADOR
2017



Novais, Michelli Christina Magalhaes

Forga muscular respiratéria e capacidade funcional de criangas e

adolescentes com hepatopatias crénicas./ [Manuscrito]. Michelli Christina
Magalh3des Novais. — Salvador, 2017.
59f. :il.

Orientadora: Profa. Dra. Luciana Rodrigues Silva.
Coorientador: Prof. Dr. Mansueto Gomes Neto.
Dissertacdo (Mestrado) — Universidade Federal da Bahia. Instituto de

Ciéncias da Saude. Programa de Pds-Graduagdo em Processos Interativos dos
Orgaos e Sistemas, Salvador, 2017.

1. Hepatopatias. 2. Doencas Cronicas. 3. PressGes Respiratdrias Maximas
4. Teste de Caminhada. I. Silva, Luciana Rodrigues. Il. Gomes Neto, Mansueto.
lIl. Universidade Federal da Bahia. Instituto de Ciéncia da Saude. Programa de
Pés-Graduacdo em Processos Interativos dos Orgdos e Sistemas. IV. Titulo

CDD 616.362 21. ed.




UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA

. INSTITUTO DE CIENCIAS DA SAUDE
PROCESSOS INTERATIVOS

DOS ORGROS E SISTEMAS

PROGRAMA DE POS GRADUACAD + ICS « UFBA

TERMO DE APROVACAO

DEFESA PUBLICA DA DISSERTACAO

MICHELLI CHRISTINA MAGALHAES NOVAIS

For¢a muscular respiratoria e capacidade aerobica de criangas e adolescentes com
hepatopatias cronicas

Salvador, Bahia, 19 de dezembro de 2017

COMISSAO EXAMINADORA:

- - N -

Prof.* Dr.? Luciana Rodrigues Silva — Universidade Federal da Bahia

/'/7 /’7

F A 4

Z‘) AANAAL //Axﬁ U M M/(T/;«/\

Prof. Dr. Bruno Prata Martinez — Umversndade Federal da qy&

{l\-/ l f’q/‘ J‘;[M‘v“ i i\_ljaf"vug /\:3/_!/\,._,
Prof. Dr. Vitor Oliveira Carvalho — Universidade Federal de Sergipe




AGRADECIMENTOS

A Deus pela oportunidade do aprendizado pessoal e intelectual.

A minha orientadora, Dra. Luciana, por me conferir credibilidade, contribuir com o seu vasto

conhecimento e, sobretudo, por ser uma pessoa de imensa civilidade.

A meu coorientador, Dr. Mansueto, pelo apoio e compartilhamento do saber, ambos

fundamentais a conclusao desta dissertacao.

Ao meu esposo, Gabriel, pelo incentivo, pelo amparo e pela compreensdo incondicionais.

A minha mae, dona Lourdes, que, apesar da distancia, sempre buscou contribuir dentro de

suas possibilidades.

A minha amiga Juliana por seu imenso encorajamento, sua prestimosidade, e sua forma de

transmitir otimismo.

Aos alunos, Yuri e Tatiana, e a fisioterapeuta Suzana, pela substancial colaboragao.

A dois seres altamente solicitos que tive a oportunidade de conhecer nesta caminhada:

Fabiana e Nilo.

A Dra. Helena Franga, que, com sua imensa benevoléncia, me apoiou em situacdo de

contratempo.

Muito obrigada!



A persisténcia € o caminho do éxito.

Charlie Chaplin


http://www.frasesdepensadores.com.br/pensador/frases-de-charlie-chaplin/

LISTA DE SIGLAS E ABREVIACOES

Acetil-CoA Acetilcoenzima A

ATS American Thoracic Society

BNC Bilirrubina nao Conjugada

Bpm Batimentos por Minuto

CAAE Certificado de Apresentagio para Apreciagdo Etica
CEP Comités de Etica em Pesquisa

Cm Centimetros

CVF Capacidade Vital Forcada

DF Doenga Falciforme

DPC Doengas Pulmonares Cronicas

DNM Doenc¢a Neuromuscular

FC Frequéncia Cardiaca

HUPES Hospital Universitario Professor Edgard Santos
IMC indice de Massa Corpérea

IGF-1 Fator de Crescimento Insulina-1

ipm Incursdes por minuto

Kg Quilo

m Metros

PImax Pressao Inspiratoria Maxima

PEmax Pressao Expiratoria Maxima

SpO2 Saturacao Periférica de Oxigénio



TCLE

TC6

TC12

TCP

TMR

T4

T3

UFBA

VLDL

VO2

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
Teste de Caminhada de seis minutos

Teste de Caminhada de doze minutos

Teste Cardiopulmonar

Treinamento Muscular Respiratorio

Tiroxina

Triiodotironina

Universidade Federal da Bahia
Lipoproteinas de Muito Baixa Densidade

Consumo de Oxigénio



Tabela 1

Tabela 2

Tabela 3

Tabela 4

Tabela 5

LISTA DE TABELAS

Caracteristicas antropométricas da amostra
Caracteristicas clinicas da amostra

PImax, PEmax e TC6, avaliados e previstos
Comportamento das variaveis pré e pos TC6

Correlacao de Pearson entre distancia percorrida e variaveis

36

37

37

38

38



Figura 1

LISTA DE FIGURAS

Fluxograma dos participantes do estudo

36



SUMARIO

1 INTRODUCAO GERAL

2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 0 FIGADO

2.2 DOENCA HEPATICA NA INFANCIA

2.3 CAPACIDADE FUNCIONAL E TESTE DE CAMINHADA

2.3.1 Teste de caminhada de seis minutos na populacéo pediatrica

2.4 FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA

2.5 DOENCA HEPATICA: REPERCUSSOES NO DESEMPENHO FUNCIONAL
3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

4 ARTIGO: FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA E CAPACIDADE FUNCIONAL DE
CRIANCAS E ADOLESCENTES COM HEPATOPATIAS CRONICAS

4.1 INTRODUCAO

4.2 METODOS

4.2.1 Andlise estatistica
4.3 RESULTADOS

4.4 DISCUSSAO
REFERENCIAS
APENDICES

APENDICE A: Ficha de Avaliacio
APENDICE B: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

APENDICE C: Termo de Assentimento
APENDICE D: Cronograma

ANEXQOS: Pareceres Consubstanciados dos Centros Coordenador e Coparticipante

11

13

14

17

19

21

23

25

27

28

28

30
32

33

35

36

39

41

47

48
49

52
54



1.INTRODUCAO GERAL



12

As criangas e os adolescentes podem ser acometidos por uma variedade de doengas
hepaticas que apresentam perfil etioldégico diferenciado da populagdo adulta. Segundo o
DATASUS, no Brasil, nos ultimos dez anos, 28.883 criangas e adolescentes foram internados
com doengas hepaticas. As hepatopatias podem ser agudas ou cronicas. Aquelas que evoluem
para cronificagdo podem determinar lesdo continuada inflamatéria e fibrdtica do figado,

causando cirrose com insuficiéncia hepatica de varios graus.

As hepatopatias podem causar complicagdes sistémicas, pois o figado desempenha
fungdes, como o armazenamento de glicogénio, ferro e vitaminas, a sintese de fosfolipidios e
proteinas plasmaticas, a inativacao e excrecao de toxinas, além de participar de varias fungdes
imunoldgicas. O desajuste dessas fungdes pode ocasionar alteragdes nutricionais

significativas, interferindo na forca muscular e reduzindo a capacidade funcional do paciente.'

O teste de caminhada de seis minutos (TC6) ¢ uma forma de avaliacdo clinica do
esforco submaximo, pois reproduz a capacidade funcional do individuo. As varidveis
incluidas no teste avaliam as respostas integrais dos sistemas envolvidos durante o exercicio,
incluindo os sistemas cardiorrespiratdrio e musculoesquelético. O TC6, ao reportar atividades
de vida diaria, ainda pode proporcionar um acompanhamento dos resultados de tratamentos

empregados.

Pacientes com doengas que ocasionam desordens metabdlicas podem desenvolver
fraqueza muscular. Os musculos respiratorios apresentam uma relacdo entre comprimento e
tensdo: se o diafragma tem seu comprimento 6timo encurtado, como no individuo com ascite
ou hepatoesplenomegalia, pode ocorrer redugdo dos volumes pulmonares e, por sua vez, nos
valores da forca muscular respiratéria. A redu¢do da forga muscular inspiratoria pode
influenciar na tolerdncia ao exercicio. Além disso, ela tem se mostrado preditora de
mortalidade em algumas doencas cronicas. Enfatiza-se que uma das caracteristicas da

insuficiéncia hepatica ¢ a diminui¢do da massa muscular.

A capacidade funcional e a forca muscular respiratoria podem interferir no
desempenho de atividades da vida diaria, com possiveis repercussdes na qualidade de vida.
Entretanto sdo escassos os estudos sobre o tema, principalmente na populacido pediatrica.
Diante disso, questiona-se se criangas e adolescentes com hepatopatias cronicas possuem
desempenho de capacidade funcional, no TC6, e forga muscular respiratdria (PImax e PEmax)

inferiores ao que se espera para a faixa etaria, segundo a literatura.
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2.1 O FIGADO

O figado ¢ a maior viscera do corpo, responsavel por 2% do peso corporal em uma
pessoa adulta. E um orgdo intratoracico, localizado no quadrante superior abdominal, atras
das costelas e cartilagens costais, separado da cavidade pulmonar pelo diafragma. Apresenta,
morfologicamente, quatro lobos. Entre eles, hd uma nitida diferengca de volume com
acentuado predominio do lado direito sobre o esquerdo. E um érgio expansivel, no qual

grande quantidade de sangue pode ser armazenada® .

O suprimento sanguineo do figado ¢ formado por 20% de sangue rico em oxigénio,
que se origina da artéria hepatica, enquanto que 80% ¢ rico em nutrientes provenientes da veia
porta, apos serem assimilados pelo intestino®. O 16bulo hepatico é organizado ao redor de uma
veia central. Na periferia do 16bulo, o sangue penetra os sinusoides vindos dos ramos da veia
porta e da artéria hepatica. Os sinusoides venosos sao revestidos por hepatdcitos e ainda por
dois outros tipos de células: as células endoteliais tipicas e as grandes células de Kupffer ou
células reticulo-endoteliais. Essas ultimas s3o macrofagos que residem e revestem os
sinusoides e sdo capazes de fagocitar bactérias e outras matérias estranhas no sangue dos
sinusoides hepaticos, caracterizando a funcdo imunolédgica desse 6rgdo. Nos sinusoides, o
sangue flui na dire¢dao do centro do 16bulo entre placas de hepatdcitos que tém uma ou duas
células de espessura. Devido as grandes fenestracdes entre células endoteliais que revestem os
sinusoides, cada hepatodcito se encontra em contato direto com o sangue sinusoidal. O contato
intimo de grande propor¢do da superficie do hepatocito com o sangue contribui para a

capacidade de o figado eliminar dele certas classes de compostos 4.

Os canaliculos biliares encontram-se entre hepatdcitos adjacentes. Esses canaliculos
drenam para os ductos biliares na periferia do 16bulo®. O proprio loébulo é constituido,
principalmente, por diversas placas celulares que se irradiam a partir da veia central. Cada
placa hepatica drena para ductos biliares nos septos fibrosos que separam os lobulos hepaticos
adjacentes. Nos septos, existem pequenas vénulas portais que recebem sangue, principalmente

de origem do trato gastrointestinal, por meio da veia porta °.

O figado desempenha grande numero de fung¢des vitais indispenséaveis a saude do
organismo. Ele ¢ essencial para a regulagdo do metabolismo, a sintese de proteinas e de outras
moléculas, o armazenamento de vitaminas e do ferro, a degradacdo dos hormonios, a

inativacdo e excrecdo de drogas e de toxinas, € o auxilio a resposta imune. Ele regula o

metabolismo dos carboidratos, dos lipidios e das proteinas®™.
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Os dois locais principais de armazenamento de glicogénio no corpo sao o figado e o
musculo esquelético. Quando o nivel de glicose no organismo ¢ alto, o glicogénio ¢
depositado no figado. Quando o nivel de glicose no corpo ¢ baixo, o glicogénio vai sendo
degradado em glicose (glicogendlise), e a glicose ¢ liberada para o sangue. O figado, dessa
maneira, ajuda a manter o nivel de glicose sanguinea relativamente constante, funcao
chamada de tampao da glicose. O figado ¢ também o principal local de gliconeogénese, que
consiste na conversao dos aminoacidos, dos lipidios ou dos carboidratos simples em glicose,

funcdo que auxilia na manuten¢io da concentragio normal da glicose sérica®*.

Outra fungio do figado é a secrecdo da bile, importante na digestdo das gorduras®. O
orgao esta envolvido, de forma central, no metabolismo lipidico, que, quando absorvido no
intestino, o transforma em quilomicrons na linfa. A lipoproteina, na superficie da célula
endotelial dos vasos sanguineos, hidrolisa alguns triglicérides nos quilomicrons e libera
glicerol e acidos graxos, que sdo, entdo, captados pelos adipdcitos. Desse processo resulta a
formacdo de quilomicrons remanescentes, ricos em colesterol. Os quilomicrons
remanescentes sdo captados pelos hepatocitos e degradados. Os hepatocitos sintetizam e
secretam as lipoproteinas de muito baixa densidade (VLDL), que sdo, entdo, convertidas em
outros tipos de proteinas séricas. Essas lipoproteinas sao as principais fontes de colesterol e de
triglicérides para a maioria dos tecidos do corpo. Os hepatdcitos, portanto, constituem a fonte

principal de colesterol no corpo e o principal local de excre¢do do colesterol®.

No figado, aproximadamente 80% do colesterol ¢ convertido em sais biliares, que
sdo secretados na bile. O restante ¢ transportado pelas lipoproteinas e carreado pelo sangue
para as células dos tecidos corporais. Depois que a gordura ¢ sintetizada no campo hepatico,

as lipoproteinas transportam esse componente para o tecido adiposo, onde é armazenado >*.

A oxidagdo dos acidos graxos ocorre para suprir energia as fungdes corporais. No
figado, ocorre também a sintese de fosfolipidios e de gordura a partir das proteinas e dos
carboidratos. Para captar energia a partir de lipidios neutros, a gordura ¢ fracionada, e os
acidos graxos sdao divididos por beta-oxidag¢do, em radicais acetil de dois carbonos que se
transformam em acetilcoenzima A (acetil-CoA), a qual, por sua vez, pode entrar no ciclo do
acido citrico e ser oxidada para liberar grande quantidade de energia. Esse mecanismo pode
acontecer em qualquer célula do corpo. Entretanto ocorre com mais rapidez nas células
hepaticas. O proprio figado ndo pode utilizar toda a acetil-CoA que ¢ formada; assim, ela ¢
convertida em 4cido acetoacético, um acido bastante soluvel, que ¢ transportado pelo corpo

para ser absorvido por outros tecidos .
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Quanto ao metabolismo proteico, cerca de 90% de todas as proteinas plasmaticas sdo
formadas pelas células hepaticas. Quando as proteinas sdo degradadas (catabolizadas), os
aminoacidos sao desaminados para formar amonia. A amdnia nao pode ser metabolizada pela
maioria dos tecidos e se torna toxica em niveis atingidos pelo metabolismo. A amonia ¢
dissipada pela sua conversao em ureia, principalmente no figado, sendo, posteriormente,
eliminada via sistema renal. Caso o figado ndo faga a transformagdo em ureia, a concentragao
hepatica de amonia aumentara rapidamente, podendo resultar em encefalopatia e até mesmo
coma hepatico e morte. O figado também sintetiza todos os aminoacidos ndo essenciais, todas
as principais proteinas plasmaticas, inclusive as lipoproteinas plasmaticas, as albuminas, as

globulinas, os fibrinogénios e outras proteinas envolvidas na coagula¢io sanguinea®*.

Outra fun¢do do figado ¢ a de armazenar as vitaminas A, D, E, K (lipossoluveis,
principalmente armazenadas nas células de Ito) e B12, entre outras. O armazenamento
hepatico protege o corpo de deficiéncias nutricionais dessas vitaminas. Além disso, depois das
hemoglobinas nas hemadcias, o figado ¢ o local de armazenamento de ferro mais importante do
corpo. Para algumas das substancias supracitadas, as reservas hepdaticas permitem meses a

anos de privacdo sem consequéncias clinicas evidentes>.

O figado transforma e excreta muitos hormonios, drogas e toxinas que devem, entdo,
ser excretadas. Essas substancias frequentemente sdo convertidas em formas inativas por
reacdes que ocorrem nos hepatdcitos. O reticulo endoplasmatico liso dos hepatocitos contém
sistema de enzimas e cofatores que sdo responsaveis pela transformagdo quimica de muitas
substancias. Outras enzimas, no reticulo endoplasmatico, catalisam a conjugacdo de muitos
compostos com o acido glicuronico, a glicina ou glutationa. As transformacdes que ocorrem
no figado tornam muitos compostos mais hidrossoluveis, de modo a serem muito mais
prontamente excretados pelos rins. Alguns metabdlitos hepaticos de drogas e hormonios sao
excretados pela bile. Com essa fun¢do de o figado converter importantes hormodnios e
vitaminas numa forma mais ativa, ¢ feita a hidroxilacao inicial da vitamina D, a deiodinagao
da tiroxina (T4) em triiodotironina (T3) e a sintese de Fator de Crescimento Insulina-1 (IGF-
1) em resposta ao hormonio de crescimento produzido na hipdfise, assim como a degradagdo

de diversos hormonios >*?.

Componentes da resposta imune inata e adaptativa estdo presentes ou sdo
sintetizados no figado. Os hepatocitos também sintetizam componentes do complemento e
proteinas reagentes de fase aguda’. As células de Kupffer hepaticas correspondem a cerca de

80 a 90% da populagdo fixa de macréfagos do sistema reticulo endotelial fagocitico e s@o
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responsdveis por um importante mecanismo de filtro para a circulagdo sistémica, pois
removem do sangue particulas exdgenas estranhas, como bactérias, endotoxinas, parasitas e

particulas endégenas como os eritrocitos senescentes’.

A bilirrubina ¢ um produto da degradacdo da hemoglobina. A formagado de
bilirrubina ocorre nas células do sistema reticulo endotelial, primariamente no bago € no
figado. A bilirrubina formada por essas células (bilirrubina ndo conjugada — BNC) ¢
virtualmente insoliivel em 4gua e, por essa razao, para ser transportada no plasma, tem de se
ligar reversivelmente a albumina. Dessa forma, a BNC ¢ ligada a albumina, transportada até o
figado, onde é captada por transportadores existentes na membrana dos hepatdcitos. Dentro
do hepatdcito, a bilirrubina liga-se as glutationatransferases B, que impedem o fluxo de
bilirrubina de volta para o plasma, permitindo, também, seu transporte para o reticulo
endoplasmatico. Nesse local, a bilirrubina vai ser solubilizada através da conjugacdo, o que
permite sua difusdo passiva & membrana do reticulo e, para deixar os hepatdcitos, ¢é

ativamente secretada por um transportador da membrana?® 3.

A bilirrubina conjugada, excretada na bile, ¢ libertada no duodeno, atravessando o
intestino delgado sem sofrer modificacdes e sem ser absorvida pela mucosa intestinal. Quando
atinge o ileo distal e o colon, sofre a acdo de Beta-glucuronidases bacterianas, sendo
hidrolisada de novo; a bilirrubina ndo conjugada, por sua vez, vai ser reduzida a
urobilinogénios pela flora bacteriana. A maioria deles ¢ excretada nas fezes, quer de forma
ndo alterada, quer oxidados a urobilinas ou estercobilinas (pigmentos alaranjados que dao o
tom das fezes). Os restantes vao ser passivamente reabsorvidos para a circulagdo portal e
excretados pelo figado, com uma pequena fracdo que escapa a captacdo hepatica e serad

excretada na urina® .

2.2 DOENCA HEPATICA CRONICA NA INFANCIA

A doenga cronica pode ser definida como aquela que tem um curso longo, podendo
ser incuravel, deixar sequelas e impor limitagdes as fun¢des do individuo’. Apesar dos
avangos tecnoldgicos que possibilitam um melhor diagnodstico e tratamento de doengas,
algumas delas promovem alteracdes organicas € emocionais que exigem cuidados

especificos®.

Atualmente, sdo conhecidas as hepatopatias que acometem as diferentes faixas

etarias, bem como suas complicacdes. Enfatiza-se que a apresentacdo das hepatopatias ¢
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bastante semelhante, quer sejam elas de etiologia metabdlica, anatdmica, infecciosa,
imunologica ou neoplésica, o que também depende da extensdo e da gravidade da lesdo de
base. As hepatopatias que cursam ainda com reserva funcional hepatica podem ser
assintomaticas durante um periodo e, progressivamente, evoluir para apresentar manifestacoes
de insuficiéncia hepatica. No que se refere a doenca hepatica apresentada de forma cronica,
ela se torna suspeita naqueles pacientes que apresentam hiperbilirrubinemia no periodo
neonatal, historia prévia das hepatites B ou C nos que possuem familiares com doengas
hepaticas, autoimunes ou genéticas ¢ que manifestam recidiva de quadros agudos ou
persisténcia das alteracdes clinicas ou laboratoriais de hepatite por mais de trés meses’.
Outros sinais que também sugerem o diagndstico de hepatopatia cronica sdo as manifestagdes
autoimunes extra-hepaticas, sinais de hipertensdo portal, hepatoespelnomegalia mantida,
ascite, diminui¢do de massa muscular, parada no crescimento ¢ no desenvolvimento puberal,
presenga do anel de Kayser-Fleischer, relato de encefalopatia hepatica e hemorragia

digestiva’.

Constituem achados laboratoriais caracteristicos das hepatopatias cronicas o baixo
nivel de albumina, o prolongamento do tempo de protrombina e a hipergamaglobulinemia. A
ultrassonografia do abdome pode demonstrar a presenca de parénquima heterogéneo,
hipertrofia do segmento 1, alteragdes do fluxo em veia porta e aumento da pulsatibilidade na
artéria hepatica. A biopsia hepdatica possui papel de destaque na investigacdo diagndstica da
doenca hepatica cronica, pois fornece informacdes importantes para a definicdo do

diagnostico etiolégico, bem como da gravidade do acometimento hepético’.

Ascite, circulagdo colateral, hemorragia digestiva por rotura das varizes esofagicas e
(ou) gastricas, consisténcia endurecida do figado, aspecto nodular desse 6rgdo, aumento do
lobo hepatico esquerdo, esplenomegalia e algumas manifestacdes cutdneas, como a
telangiectasia, as aranhas vasculares e o eritema palmar sdo sinais que caracterizam as
doencas hepdticas cronicas. Além desses, outros sinais e sintomas inespecificos, como
ictericia, coluria, hipocolia ou acolia fecal, nauseas, desnutricdo, perda de massa muscular,

alteracdes do sono, distensao abdominal e letargia também podem estar presentes”®.

A cirrose ¢ uma das principais consequéncias das desordens hepaticas cronicas.
Quando associadas a cirrose hepatica, as hepatopatias ocasionam alteracdes na homeostase do
organismo, no equilibrio hidroeletrolitico, no tonus vascular e na oxigenacdo de 6rgdos e

tecidos®.
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A doenga hepatica cronica exerce um impacto significativo no estado nutricional do
paciente, ocasionando desnutricdo, baixa estatura e atraso no desenvolvimento

neuropsicomotor’. Moreira, Gomes e Sa'’

realizaram uma revisao bibliografica sobre as
doengas cronicas em criancas e adolescentes. Apos a revisdo, os autores observaram e
selecionaram cinco nucleos de sentidos acerca da defini¢do da doenga cronica. Dentre esses
nucleos, podem-se destacar: o primeiro nticleo, composto por definigdes que se estruturam a
partir da necessidade de suporte dos individuos para o desenvolvimento das fun¢des motoras e
comunicacionais; € o quinto nucleo, cuja ideia principal ¢ de que a doenga cronica envolve

limitagdo da funcionalidade, com comprometimento do desenvolvimento global e da

qualidade de vida'®.

2.3 CAPACIDADE FUNCIONAL E TESTE DE CAMINHADA

A capacidade funcional pode ser avaliada através da realizacdo de testes fisicos
objetivos!!. Dentre essas formas objetivas de avaliar a capacidade funcional, podem-se
observar métodos bastante completos, mas que requerem alta tecnologia, como a avaliagdo da
capacidade maxima de exercicio, enquanto outras fornecem informacdes mais basicas e
necessitam de poucos recursos tecnologicos, como o teste do degrau, o teste de caminhada
com carga progressiva (conhecido como teste shuttle na lingua inglesa) e o teste de

caminhada de seis minutos''13.

O teste de caminhada ¢ um método objetivo de avaliagdo da capacidade funcional'’.
Em 1963, Balke desenvolveu um simples teste para avaliar a capacidade funcional através da
medida da distancia percorrida durante um periodo de tempo definido'>. J4 em 1968, Kenneth
H. Cooper realizou um estudo para avaliar a aptiddo fisica de 115 oficiais do sexo masculino
da Forg¢a Aérea do Estados Unidos e comparou com o teste de caminhada com duragdo de
doze minutos e com o teste de consumo maximo de oxigénio, realizado na esteira'®. Nos
resultados desse estudo, observou-se alta correlagdo entre os dois testes, concluindo que o
teste de caminhada de doze minutos consiste em uma medida objetiva da aptidao fisica que
reflete o estado cardiovascular de um individuo'®. Na crianca, esse aspecto é fundamental,
pois um comprometimento pode alterar as atividades fisicas proprias da idade, como as

brincadeiras, e até alterar seu desempenho escolar e cognitivo.
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O teste de caminhada de 12 minutos foi considerado uma medida 1til e reprodutivel
da tolerancia ao exercicio em individuos saudaveis!” '®. Entretanto, ele pode ser desgastante
para alguns pacientes. Assim, coube explorar a possibilidade de se utilizarem testes de
caminhada de r duracdao para avaliar a tolerdncia ao exercicio. McGavin, Gupta e Mchardy
avaliaram, em seus estudos, pacientes por meio de testes de caminhada realizados em dois,
seis e doze minutos'’. Os altos coeficientes de correlacdo encontrados entre os testes
indicaram que eles constituem medidas semelhantes de tolerancia ao exercicio, mas a variagao
dos resultados obtidos no teste de caminhada de doze minutos foi ligeiramente maior do que a
do teste de seis minutos, mostrando que quanto mais tempo os pacientes andaram, maior foi a
variacdo dos resultados!®. Além disso, tempos mais curtos sdo mais ficeis para o paciente € o
investigador. A partir desses dados, depreende-se que o teste de caminhada de seis minutos

parece ser o mais conveniente a ser realizado.

Uma revisdo sistematica qualitativa das propriedades de medida dos testes de
caminhada mais comumente utilizados no dominio cardiorrespiratorio foi realizada®®. Foram
comparados o teste de caminhada de 2 minutos (TC2), o teste de caminhada de 6 minutos
(TC6), o teste de caminhada de 12 minutos (TC12), e o teste de caminhada autorritmado (self-
paced walk test) e o teste de caminhada com carga progressiva (shuttle walk test) a partir da
revisdo de 52 estudos realizados em pacientes com insuficiéncia cardiaca e (ou)
comprometimento respiratério. A partir dessa revisao, o estudo pontua que as propriedades
de medida do TC6 tém sido mais extensamente pesquisadas e estabelecidas. Enfatiza-se
também que, além disso, o TC6 ¢ facil de realizar, melhor tolerado e mais reflexivo de
atividades da vida diaria do que outros testes de caminhada, sendo, atualmente, o teste de

escolha para fins clinicos ou de investiga¢io?’.

O TC6 ¢ realizado em um corredor de 30 metros, com superficie plana, onde se
mede a distancia que um paciente percorre, andando rapidamente, em um intervalo de seis
minutos'?. Ele avalia o nivel de capacidade funcional submaxima, nivel de esforco em que é
realizada a maioria das atividades de vida di4ria’®. No entanto, o teste possui algumas
limitagdes quando comparado com o teste de esfor¢o cardiopulmonar. Contudo, ha muito, t€ém
sido relatadas algumas boas correlagdes entre eles, como uma correlagdo significativa do
consumo maximo de oxigénio em pacientes com doengas pulmonares em estagio terminal

entre os dois testes?!” 22,

Sdo conhecidas algumas variagdes nas formas de aplicag@o do teste de caminhada de

seis minutos. O TC6, segundo a American Association of Cardiovascular & Pulmonar



21

Rehabilitation e o Guidelines for Six-Minute Walk Test do ATS, tem como padrao a utilizagao
de incentivos verbais, a cada 30 segundos, e o individuo avaliado ndo ¢ acompanhado pelo
avaliador durante o teste (o avaliador ndo anda a seu lado)'?. Outra forma de realizar o teste ¢

1.2, na qual, durante TC6, o examinador caminha ao lado do

a proposta por Cavalheiro et a
paciente, impondo o ritmo e estimulando-o oralmente com frases de incentivo a cada minuto:

“Ande o mais rapido que puder!” %23,

Incluem-se, como indicagdes para a realizacdo do TC6, medir os resultados antes e
ap6s o tratamento de individuos com doenca cardiaca e doenca pulmonar, medir o estado
funcional dos pacientes e predizer morbidade e mortalidade, com fins epidemiologicos!! !2.
Contudo a Diretriz do Teste de Caminhada de Seis Minutos, elaborada pela American
Thoracic Society (ATS) em 2002, indica que mais estudos seriam necessarios para determinar

a utilidade do TC6 em diversas situagdes clinicas'?.

2.3.1 Teste caminhada de seis minutos em criangas e adolescentes

No que se refere a populagdo pediatrica, estudos que avaliam a capacidade funcional
com o TC6 tem sido realizados com criancas saudaveis ou com portadoras de patologias, em
situagdes clinicas especificas’*2°. Martins, Gongalves, Mayer e Schivinsk verificaram a
reprodutibilidade do teste de caminhada de seis minutos em criangas brasileiras saudaveis®’.
Na avalia¢do, foram realizados dois TC6, com intervalo de 30 minutos entre eles. Analisando-
se os TC6 com maior distancia percorrida, identificou-se reprodutibilidade do teste, assim
como semelhanga no comportamento dos parametros fisioldgicos considerados. O TC6
mostrou-se reprodutivel em escolares saudaveis. A repeticao do teste nao apresentou melhora

no desempenho, o que sugere ndo haver efeito aprendizado na populagio estudada?’.

Mattiello et al.”® avaliaram a capacidade funcional em criangas e adolescentes com
bronquiolite obliterante pods-infecciosa, em acompanhamento ambulatorial. Os pacientes
realizaram teste cardiopulmonar (TCP) em esteira, TC6, espirometria e pletismografia. O
VO2, pico obtido do TCP, ndo se correlacionou com a distancia percorrida no TC6. No
entanto a maioria dos pacientes avaliados apresentou diminui¢do da capacidade funcional,
evidenciada tanto no TCP quanto no TC6. Com isso, os autores sugeriram que o TC6 pode ser

uma alternativa nos servigos que nio dispdem do TCP?.
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Um estudo apresentou a avaliacdo da capacidade funcional e da capacidade

pulmonar de criangas e adolescentes submetidas a transplante renal®

. A capacidade pulmonar,
as pressoes respiratorias maximas e a capacidade funcional foram avaliadas. No TC6, os
pacientes caminharam menos do que o predito, evidenciando que pacientes transplantados
apresentaram diminui¢cdo da capacidade funcional. Além disso, foi observada correlagdo da
capacidade funcional com os valores de Piméx e capacidade vital forgada’.

Cunha, Rozov, De Oliveira e Jardim *°

examinaram a reprodutibilidade do TC6 em
criancas com fibrose cistica. Foram relacionadas a distancia percorrida e o trabalho realizado
(distancia percorrida versus peso corporal) com os status nutricional e clinico. A distancia
percorrida evidenciou correlagdo com a pressdo expiratdria maxima, a frequéncia cardiaca
maxima, o nivel de esfor¢o (pela escala de Borg) e duplo produto. A distancia percorrida no
TC6 foi relacionada com as variaveis clinicas estudadas. Segundo os autores, o trabalho, no
teste de caminhada de 6 minutos, pode ser um parametro adicional na determinagdo da
capacidade fisica®®. A confiabilidade teste-reteste do TC6 em adolescentes com paralisia
cerebral foi avaliada em um estudo em que eles realizaram dois TC6, com um descanso de 30
minutos entre eles. Nao foi encontrada diferenca significativa entre a distdncia percorrida
entre os dois testes. Segundo os autores do estudo, quando realizado de acordo com as

diretrizes da American Thoracic Society, o TC6 ¢ um teste confiavel para jovens

deambulantes com paralisia cerebral’!.

Li et al.  avaliaram criancas chinesas com o objetivo de estabelecer os padrdes de
referéncia do TC6 de acordo com a altura de criangas saudaveis, com idade entre 7 ¢ 16 anos.
Oitocentas e cinco criangas do sexo masculino e 640 criangas do sexo feminino completaram
o TC6. Foram mensurados alguns dados como os antropométricos e a distancia percorrida no
TC6. De acordo com os resultados obtidos, as criangas do sexo masculino foram
significativamente mais pesadas, mais altas, e percorreram maior distancia no TC6 do que as
do sexo feminino. Além disso, a frequéncia cardiaca em repouso foi significativamente maior

nas criangas do sexo feminino?®.

Uma equagdo de referéncia para a distancia percorrida no TC6 com criangas norte-
africanas sauddveis de seis a 16 anos de idade foi desenvolvida *2. Essa equacio de referéncia
foi significativamente correlacionada com a idade, a altura e o peso. Em um estudo
prospectivo adicional com 41 criangas para validar a equagdo, observou-se que, de acordo

com medidas previstas do TC6, a equagdo era satisfatoéria. Com isso, os autores concluiram
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que a equagdo de referéncia de TC6 podia ser considerada confiavel e util para a avaliacdo de

pacientes pediatricos®2.

Lammers, Hislop, Flynn e Haworth® desenvolveram um estudo cujo objetivo foi
fornecer valores de normalidade de TC6 para criangas entre os 4 € os 11 anos. As medidas de
desfecho principais foram a distancia percorrida em 6 minutos, a saturagdo de oxigénio e a
frequéncia cardiaca. No geral, a distdncia média percorrida foi de 470m. Tal distancia
aumentou significativamente ano a ano, de 4 a 7, mas modestos aumentos foram observados
para além dessa idade. Tais resultados forneceram dados sobre criangas normais para

comparagio com o desempenho de criangas doentes>>.

2.4 FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA

Apesar de sua relevancia, medidas objetivas de forca muscular respiratoria e de
fun¢do pulmonar niio sdo rotineiramente avaliadas na pratica clinica, em pediatria®*. Ainda
que, muitas vezes, possam ser inespecificas, em matéria de diagndstico, apresentam
informagdes muito uteis acerca do desempenho respiratorio®> e podem estar relacionadas com

atividades desenvolvidas pela crianca e com sua qualidade de vida.

A pressao inspiratdria maxima (Piméx) e a pressao expiratoria maxima (Peméx) sao
pressdes que predizem, respectivamente, a forca muscular inspiratoria e expiratoria do
individuo. Seus valores se baseiam na medida da pressdo nas vias aéreas superiores durante
uma inspiracdo (Piméx) ou expirag¢io (Pemax) maxima voluntaria®® (ATS, 2002). Além de ser
relevante para a do diagnéstico de fraqueza muscular respiratoria em diversas doencgas, a
Pimax também pode auxiliar o diagnostico diferencial de dispneia, na avaliacdo da resposta a
tratamentos e no sucesso do desmame ventilatorio®> 37, J4 a Pemax tem sua maior aplicacio

na avaliacdo da tosse, uma vez que uma de suas fases necessita de expira¢io forcada’®.

Para avaliar a Pimax e a Pemax utiliza-se o0 manovacudmetro, equipamento portatil e
de baixo custo, que apresenta as versoes analdgica e digital. A manovacuometria constitui
uma avaliagdo ndo invasiva, durante a qual o individuo deve estar preferencialmente sentado,
com os joelhos fletidos a 90°, térax com apoio dorsal e utilizando clip nasal. Para avaliar a
Pimax, solicita-se para que o individuo realize uma expira¢do maxima (até o volume
residual), seguida de uma inspiragdo maxima (até a capacidade pulmonar total). Na avaliagao

da Peméx, realiza-se o procedimento inverso, solicita-se ao individuo que realize uma



24

inspiragdo maxima (até a capacidade pulmonar total), seguida de uma expiragdo maxima (até

o volume residual)*®.

Estudos que avaliam a for¢ca muscular respiratoria de criancgas tém sido realizados.
Rodriguez, Zenteno e Manterola®® avaliaram a for¢ca muscular respiratoria de criangas e
adolescentes submetidos ao treinamento muscular respiratéorio (TMR) domiciliar por seis
meses. Os pacientes foram divididos nos grupos: com Doengas Pulmonares Cronicas (DPC) e
com doenga neuromuscular (DNM). Os valores de Pimax e Pemax foram significativamente
maiores, nos dois grupos, ap6és o TMR domiciliar, mostrando que tal treinamento parece ser
uma estratégia eficaz para o aumento da forca muscular respiratéria de criangas com o perfil

da populacio estudada®.

Santiago, Silva, Davidson e Aristoteles* avaliaram a forca muscular respiratéria de
criancas e adolescentes com sobrepeso ou obesas e compararam com um grupo de individuos
eutroficos da mesma faixa etaria. A forca muscular expiratéria mostrou-se reduzida no grupo
com sobrepeso ou obesidade, quando comparada a dos eutrdficos, indicando que a obesidade

pode comprometer a mecanica pulmonar dessa populagio*’.

Foi realizado um estudo com o objetivo de gerar valores de referéncia para a forga
muscular respiratoria em criancas e adolescentes saudaveis, de trés a doze anos de idade. A
idade, a altura, o peso e a CVF apresentaram correlagdes de moderada a forte com ambas as
pressoes respiratorias. A altura e o peso foram as melhores variaveis para a predigao da Pimax
em ambos os sexos; ja o peso e a idade o foram para a Pemax. Os resultados demonstraram
que o comportamento da forga muscular respiratoria em pré-escolares e escolares saudaveis

pode ser explicado em fung¢io de idade, altura e peso*!.

Heinzmann-Filho et al.*?

realizaram um estudo com objetivo de determinar a taxa de
sucesso da avaliagdo da for¢a muscular respiratoria através da manovacuometria em
voluntarios de quatro a 12 anos. A taxa de sucesso da manovacuometria, na amostra total, foi
de 92,3%. Quando comparadas as diferengas entre criancas na faixa etaria pré-escolar com
outras na faixa etaria escolar, observou-se uma taxa de sucesso significativamente menor no

grupo pré-escolar, mostrando que essa taxa parece estar relacionada com o aumento da idade,

havendo valores melhores a partir dos seis anos*?.


http://repositorio.pucrs.br/dspace/browse?type=author&value=Heinzmann+Filho%2C+Jo%C3%A3o+Paulo
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2.5 DOENCA HEPATICA: REPERCUSSOES NO DESEMPENHO FUNCIONAL

A limitagao frente ao exercicio e a redugdo da capacidade aerdbia em pacientes com
doenga hepatica tém sido relatadas* **. Epstein acompanhou longitudinalmente pacientes que
foram encaminhados para avaliagdo eletiva pré-transplante hepatico e submetidos ao teste de
esforgo cardiopulmonar®’. Observou-se que a reducdo da capacidade aerdbica, avaliada no
teste de esfor¢o cardiopulmonar, estd associada com o aumento de mortalidade apos
transplante de figado. Além disso, o autor sugeriu que modos de avaliacdo da capacidade de
exercicio de mais facil aplicagdo, como o TC6, pudessem ser usados para determinar a

estratificacdo de risco desses pacientes®.

O TC6 vem sendo estudado em diversas populacdes especificas, incluindo pacientes
com hepatopatias*®*’. Pereira et al. avaliaram e compararam a forca muscular respiratoria e a
capacidade funcional de adultos candidatos ao transplante hepatico com classe B ou C pelo
Child-Pugh!. Os individuos classificados com Child-Pugh B apresentaram maiores valores na
Pimax e na distincia percorrida no TC6, evidenciando que o progresso da doenca hepatica
contribui para o surgimento de diversas complicacdes que parecem contribuir para a redugao
da capacidade funcional. O trabalho evidenciou também que o pior desempenho do grupo
Child-Pugh Score C pode sugerir que a espera para o transplante hepatico pode agravar a

capacidade funcional e a forca muscular respiratoria dos individuos'.

Em seu estudo, Alameri et al.>°

avaliaram a capacidade funcional de adultos e idosos
saudaveis e com doenca hepdtica cronica usando o TC6. Os voluntéarios foram divididos em
grupos: individuos saudaveis; com hepatite B cronica; com hepatite C cronica com elevagao
das enzimas hepaticas; e com cirrose hepatica. A menor distancia percorrida foi identificada
no grupo com cirrose hepatica. A distancia percorrida pelos pacientes cirrdticos sobreviventes
foi maior do que a verificada para os ndo sobreviventes, mostrando ser esse um fator preditor

de sobrevida e indicador de progndstico em pacientes com cirrose hepatica™.

Foroncewicz et al.!

investigaram a distancia percorrida no TC6 e a classificagdo
subjetiva de esfor¢o percebida através da escala de Borg, em pacientes no pds-transplante de
figado. Do sétimo ao 14° dia pos-transplante, as distdncias médias no TC6 aumentaram,
demonstrando uma melhoria da capacidade de funcional. A média de esforco na escala de
Borg ndo aumentou significativamente entre os dias, indicando que o aumento da capacidade

de exercicio foi alcancado sem alteracdo importante no esfor¢o percebido. De acordo com os
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resultados encontrados, para os autores, o TC6 e a escala de Borg podem ser uteis no
planejamento e na otimizagdo da reabilitacdo do paciente com doenga hepatica®!.

Carey et al.’

avaliaram a distancia percorrida no TC6 e a qualidade de vida pelo SF-
36 de pacientes candidatos a transplante hepatico. Observou-se, nesse estudo, uma correlagao
moderada da distancia percorrida com a pontuagcdo da componente fisico na SF-36. Além
disso, um aditivo de 100m na distdncia percorrida foi associado com um aumento da

sobrevida, enquanto que a distdncia menor que 250m foi associada um maior risco de morte*’.

Na populagio pediatrica, em um estudo piloto, Maria da Silva et al.>? investigaram o
desempenho no TC6 de criangas e adolescentes no pds-transplante hepatico. De acordo que o
estudo, a distancia percorrida dos transplantados foi significativamente menor do que os
valores previstos para individuos saudaveis da mesma idade, indicando uma redugdo da

capacidade funcional da amostra estudada®.
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3 OBJETIVOS
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3.1 GERAL

Comparar os valores de PImax, PEmax e a distancia percorrida no TC6 por criangas e
adolescentes com hepatopatias cronicas com os valores de referéncia para individuos

saudaveis da mesma faixa etaria.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

. Descrever o comportamento de varidveis hemodindmicas e clinicas antes e apos a
realizagao do TC6.
. Verificar a correlagdo entre a distancia percorrida no TC6 e a PImax de criangas e

adolescentes com hepatopatias cronicas.

. Verificar a correlacdo entre a distancia percorrida no TC6 e a PEmax de criangas e

adolescentes com hepatopatias cronicas.
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ARTIGO

FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA E CAPACIDADE FUNCIONAL DE
CRIANCAS E ADOLESCENTES COM HEPATOPATIAS CRONICAS
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Silva®®,

? Universidade Federal da Bahia (UFBA), Salvador, BA, Brasil.
®Hospital Universitario Professor Edgard Santos (HUPES), BA, Brasil.
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RESUMO

Contextualizacdo: As hepatopatias cronicas sdo caracterizadas por lesdo inflamatoria e
fibrotica do figado, as quais podem progredir para cirrose hepatica. Tais alteragdes ocasionam
complicagdes sistémicas que podem interferir na forca muscular respiratoria e na capacidade
funcional de criangas ¢ adolescentes em desenvolvimento. Objetivos: Comparar os valores de
PImax, de PEmax e de distancia percorrida no TC6, em criangas e adolescentes com
hepatopatias cronicas, com os valores de referéncia para individuos saudéaveis, da mesma
faixa etaria. Métodos: Trata-se de um estudo analitico, observacional e transversal, realizado
de junho a dezembro de 2017. Foram incluidos criancas e adolescentes de 6 a 16 anos, com
hepatopatias cronicas, recrutadas em um ambulatério de referéncia, em Salvador, Bahia.
Foram excluidos quadros com diagnosticos de cardiopatia, pneumopatia, doencas
osteomusculares e neuromusculares ou compromentimento cognitivo. O TC6 e a avaliagdo da
PImax e da PEmax foram realizados com base em critérios pré-estabelecidos pela American
Thoracic Society. As variaveis quantitativas foram expressas em média ¢ desvio-padrdo, e as
categoricas, em frequéncia e porcentagem. Para verificar a diferenca entre os valores de
distancia percorrida — avaliada e prevista — foi utilizado o teste Wilcoxon. A correlagdo de
Pearson foi aplicada entre PImax, PEmax e distancia percorrida no TC6. Resultados: A
amostra foi composta por 40 criancas e adolescentes, sendo 57,5% do sexo feminino, com
idade média de 11,684+2,82 anos, peso de 38,17+11,92kg, altura 1,43+£0,13m e IMC
18,12+2,69kg/m?. A média da PImax foi -77,13+23,31cmH20 e PEmax 65,87+18,18cmH20.
Foi encontrada diferenga entre as médias de PImax prevista e avaliada de -17,71cmH20
(p<0,001), entre PEmax predita e PEmax avaliada de 30,68cmH20 (p<0,001). Nao houve
intercorréncia durante o TC6 e nenhum voluntario necessitou ou solicitou interromper o teste.
A média da distancia percorrida foi de 346,46+49,21m, sendo que a média prevista para
individuos saudaveis, da mesma faixa etaria, ¢ de 532,43m=+48,01m, havendo uma diferenca
de 185,54m (p<0,001). Conclusdes: As criangas e os adolescentes com hepatopatias cronicas
avaliadas apresentaram valores reduzidos de PImax, PEmax e distancia percorrida no TC6,
em relacdo aos valores previstos para a populagdo saudavel. Tal achado pode sugerir o
comprometimento da for¢a muscular respiratoria e da capacidade fisica de individuos com o
mesmo perfil da amostra estudada.

Palavras-chave: Hepatopatias. Doenga cronica. Pressdes respiratorias maximas. Teste de
caminhada.
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ABSTRACT

Contextualization: Chronic liver diseases are characterized by inflammatory and fibrotic
lesions of the liver, which may progress to liver cirrhosis. Such changes lead to systemic
complications that may interfere with respiratory muscle strength and the functional capacity
of developing children and adolescents. Objectives: To compare the values of MIP, MEP and
the distance covered during the 6MWT, in children and adolescents with chronic liver
diseases, with reference values for healthy individuals of the same age group. Methods: This
is an analytical, observational and cross-sectional study, carried out from June to December
2017. Children and adolescents aged 6 to 16 years, with chronic liver diseases, were recruited
at a reference outpatient clinic in Salvador, Bahia. Subjects with diagnoses of cardiopathies,
Pneumopathies, musculoskeletal and neuromuscular diseases or cognitive compromise were
excluded. The 6MWT and the evaluation of MIP and MEP were performed based on the
criteria established by the American Thoracic Society. Quantitative variables were expressed
as mean and standard deviation, and categorical variables were expressed in frequency and
percentage. The Wilcoxon test was used to verify the difference between the values of
distance traveled - evaluated and predicted. Pearson's correlation was applied between PImax
and PEmax and distance walked on the 6MWT. Results: The sample consisted of 40 children
and adolescents, 57.5% female, with a mean age of 11.68 + 2.82 years, weight of 38.17 +
11.92 kg, height 1.43 + 0.13 m and BMI 18.12 £ 2.69 kg/m?. The mean MIP was -77.13 +
23.31cmH20 and MEP 65.87 + 18.18cmH20. It was found difference between the predicted
and evaluated mean MIP of -17.71cmH20 (p<0.001), between predicted MEP and evaluated
MEP of 30.68cmH20 (p<0.001). There was no intercurrence during the 6MWT and no
volunteer required or requested to discontinue the test. The mean distance traveled was 346.46
+49.21m, and the mean predicted for healthy individuals of the same age group was 532.43m
+ 48.0lm, with a difference of 185.54m (p<0.001). Conclusions: The children and
adolescents with chronic liver diseases evaluated presented reduced values of MIP, MEP and
distance walked on the 6MWT, in relation to the predicted values for the healthy population.
Such a finding may suggest the impairment of respiratory muscle strength and physical
capacity of individuals with the same profile as the sample studied.

Keywords: Hepatopathies. Chronic disease. Maximum respiratory pressures. Walking test.
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4.1 INTRODUCAO

O figado possui fung¢des fundamentais a homeostasia do corpo humano, como as
relacionadas a armazenamento, metabolismo, inativagdo, degradacdo e excre¢ao de
substancias. Dado o quantitativo de atribuicdes desse 6rgdo, nele, um processo patologico
pode ocasionar diversas desordens que podem afetar a crianga e o adolescente em
desenvolvimento.

As doencas hepaticas podem evoluir para a forma crdonica, na qual ocorrem
alteracdes histologicas, hematologicas e clinicas caracteristicas. Dentre essas alteragdes, a
desnutricdio é um fator frequente’, que pode determinar a redug¢io da massa muscular e,
consequentemente, da forga e da capacidade funcional® 3% 33,

Possuir valores adequados de pressdo respiratoria maxima, que predizem a forca
muscular respiratdria, ¢ primordial para a execugdo fisioldgica da respiracdo, bem como para
o desempenho adequado de mecanismos de defesa e depuragdo de secre¢des. Entretanto
estudos tém indicado que adultos com doenca hepatica cronica apresentam redugdo dessas
pressoes’.

O teste de caminhada de seis minutos mensura o esforgo submaximo associado a
capacidade funcional do individuo'?. Complicagdes musculoesqueléticas ou ventilatorias que
possam ser apresentadas por pacientes com doengas hepaticas cronicas podem reduzir a
distancia percorrida nesse teste, indicando uma dificuldade em realizar atividades da vida
diaria, como caminhar.

Diante do impacto na capacidade funcional e na for¢a muscular respiratoria que a
hepatopatia cronica pode proporcionar, torna-se necessario estudar melhor essa populacao
frente a tais condicdes, de modo que, caso sejam observadas alteragdes, medidas futuras de
tratamento e prevengdo possam ser planejadas. Ressalta-se que, mesmo com as
particularidades da doenga, h4a apenas um estudo sobre capacidade funcional de criangas e
adolescentes com hepatopatias, sendo ele especificamente voltado para pacientes no pos-
transplante hepatico™>.

Devido ao exposto, o objetivo do presente estudo foi o de verificar a Plmax, a
PEmax e a distancia percorrida no TC6 de criancas e adolescentes com hepatopatias cronicas
e comparar com os valores de referéncia para os individuos saudaveis da mesma faixa etéria.
Além disso, o estudo verificou a correlacdo entre a capacidade funcional e as pressdes

respiratorias maximas das criancas e adolescentes estudados.
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4.2 METODOS

Trata-se de um estudo analitico, observacional e transversal. O projeto foi aprovado
pelos Comités de Etica em Pesquisa do Instituto de Ciéncias da Saude (ISC, UFBA) e do
Hospital Universitario Professor Edgard Santos (HUPES), ambos em Salvador (BA, Brasil),
pelos pareceres 2.195.810 e 2.254.208 (Anexos).

Foram avaliados adolescentes ¢ criangas e no Centro Pediatrico Professor Hosannah
Oliveira (Servigo de Gastrenterologia e Hepatologia Pediatrica), no Complexo Hospitalar
Universitario Professor Edgard Santos (HUPES, UFBA,) em Salvador (BA), constituindo-se
uma amostra de conveniéncia selecionada no periodo de junho a dezembro de 2017.

Foram incluidas criancas ¢ adolescentes do sexo feminino ¢ masculino, com idade
entre seis e 16 anos, com o diagndstico clinico, laboratorial (baixo nivel de albumina,
prolongamento do tempo de protrombina e a hipergamaglobulinemia) e histologico
compativel com doenga hepatica cronica. As criangas incluidas foram as atendidas pela
equipe médica do Servico de Gastrenterologia e Hepatologia Pedidtrica do HUPES,
autorizadas por essa equipe a participarem do presente estudo.

Foram excluidas criancas e adolescentes com diagnostico prévio de cardiopatias,
pneumopatias, distirbios psiquiatricos, doencas osteomusculares e neuromusculares,
comprometimento cognitivo e com dificuldade de compreender as técnicas. Também seriam
excluidas as que apresentassem instabilidade hemodinamica, queda de saturacdo periférica de
oxigénio (Sp02), palidez cutinea, cianose, vertigem, lipotimia, diaforese subita ou dispneia,

antes ou durante a avaliacdo>®.

O estudo foi realizado em fonte de dados primarios, coletados diretamente pela
pesquisadora. Dados consultados em prontudrio foram utilizados para complementar
informagdes sobre os individuos estudados. Foram analisadas as varidveis sexo, idade, peso,
altura, Indice de Massa Corpérea (IMC), distdncia percorrida no TC6, PEmax, PImax, PAS,
PAD, FC, f, SpO2, DP, Borg.

A avaliagdo da forca muscular foi realizada com uso de um manovacudémetro
analdgico da marca Wika (x150cmH20). Seguindo o método avaliativo utilizado pelo estudo
de onde foram retirados os valores de referéncia, os voluntarios, durante o procedimento,
foram posicionados em ortostase e utilizaram um clip nasal’’. Um orificio de 2mm foi
introduzido entre o local de oclusdo e a boca. As maos do voluntario permaneceram

posicionadas apoiando as bochechas durante a manobra de mensuragdo da PEmax®’.
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Antes do procedimento, o avaliador explicou a manobra a ser realizada. Na
mensuracdo da PImax foi solicitado que a crianga realizasse uma expiragdo maxima (até o
volume residual), seguida de uma inspiragdo maxima (até a capacidade pulmonar total). Na
avaliacdo da Pemax, a crianga foi solicitada a realizar uma inspiragdo maxima seguida de uma
expira¢do maxima**. Um platd minimo de dois segundos foi necesséario para a adogdo do valor

da PImax ou PEmax.

Todas as manobras foram repetidas trés vezes, com intervalo de um minuto entre as
mensuragdes. As manobras foram aceitas quando realizadas de forma tecnicamente correta e
reprodutivel (sem variagdo maior que 10% entre as duas maiores manobras) ** 3¢ 4! O valor

maior mensurado foi selecionado para os resultados*!.

Os valores previstos como normalidade para a amostra foram obtidos a partir das
formulas: grupo 6 all anos — PImax: 37,458 - 0,559 + (idade x 3,253) + (IMC x 0,843) +
(idade x género x 0,985); PEmax: 38,556 + 15,892 + (idade x 3,023) + (IMC x 0,579) +
(idade x género x 0,881); grupo 12 a 16 anos — PImax: 92,472 + (género x 9,894) + 7,103;
PEmax: 68,113 + (género x 17,022) + 6,46 + (IMC x 0,927), sendo atribuido o valor 1 para

masculino e 0 para feminino®’.

A avaliagdo da capacidade funcional foi realizada com base em critérios
estabelicidos pela American Thoracic Society (ATS)*¢. O TC6 foi realizado em um corredor
fechado, plano e com superficie dura. Foi sinalizado o local de partida, a cada trés metros e o

final do percurso.

O paciente ficou em repouso, sentado em uma cadeira proxima a posicao de partida,
durante pelo menos 10 minutos antes da avaliacdo no TC6. Nesse periodo, foi aferida a
pressao arterial (PA), a Frequéncia Cardiaca (FC), a SpO2 e o nivel de cansaco, tomando
como referéncia a escala de esfor¢o subjetiva Borg. Caso a crianga houvesse apresentado,
antes ou durante a avaliagdo, algum dos critérios de exclusdo especificados nos métodos deste
estudo, a avaliagdo seria interrompida. Antes da caminhada, o voluntario recebeu as seguintes
instrucdes: “O objetivo desta avaliacdo ¢ que voc€ caminhe durante 6 minutos. Contudo,
nesse intervalo de tempo, vocé tem permissdo para desacelerar ou parar para descansar, caso

sinta necessidade, e também para voltar a andar, quando se sentir capaz.”

O avaliador fez uma demonstragdo pratica para a crianca de como deveria ser feita a
caminhada. Para iniciar o teste, o paciente foi posicionado na linha de partida, onde o

avaliador permaneceu durante a avaliagdo. Assim que o paciente comecou a andar, foi
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iniciado o cronometro. O avaliador ndo caminhou com o paciente durante o procedimento,

pois tal conduta poderia interferir em sua velocidade de deambulagao.

Durante a caminhada do paciente, foi anotada a quantidade de voltas percorridas
cada vez que ele cruzou a linha de partida. De modo padronizado, foi informado ao voluntario
que, quando restassem 15 segundos para a conclusdo do teste, seria dito: "Em um momento eu
vou te pedir para parar de caminhar. Quando eu pedir, pare exatamente no local onde estiver,
que eu irei até¢ vocé." Quando finalizaram os seis minutos foi dito: "Pare!". O local onde o
paciente parou foi demarcado com uma fita. Ao termino da caminhada foi perguntado

novamente o Borg, e verificadas PA, SpO2 e FC.

Os valores de normalidade de distancia percorrida foram verificados a partir das
formulas, para o sexo masculino: distancia = (16,86 x idade) + (1,89 x deltaFC) — (0,80 x
peso) + 336,91; para o sexo feminino, distancia = (13,54 x idade) + (1,62 x deltaFC) — (1,28 x
peso) +353,33)%,

4.2.1 Analise estatistica

As variaveis quantitativas foram expressas em média e desvio padrdo; as variaveis
categéricas em frequéncia e porcentagem. A analise estatistica foi realizada no software
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS). O teste de normalidade utilizado foi o
Shapiro—Wilk. O teste Wilcoxon foi utilizado para verificar a diferenca entre os dados ndo
paramétricos encontrados das varidves estudadas (avaliadas e previstas): PImax, PEmax e
distancia percorrida. A Correlagdo de Pearson foi aplicada entre a disctiancia percorrida e as

variaveis PImax e PEmax.
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4.3 RESULTADOS

Um total de 52 criancas e adolescentes que se adequavam aos critérios de inclusdo
foram triadas. Destas, 12 apresentavam critérios de exclusdao (doenga neuromuscular, doenca
cardiaca, doenga respiratoria, disturbio psiquiatrico, comprometimento cognitivo), ndo sendo

incluidas no estudo. Um total de 40 criangas e adolescentes foram analisados (Figura 4).

Figura 1- Fluxograma dos participantes do estudo

Criangas e adolescentes

triados: 52
l - Doengas neuromusculares (7);
- Doengas cardiacas (1),
Excluidos: 12 - Doengas respiratorias (2);
- Comprometimento cognitivo (1);
l - Disturbios psiquiatricos (1).

Analisados: 40

Fonte: Autoria propria
A amostra foi composta por 40 criancas ¢ adolescentes com hepatopatias cronicas, de
ambos os sexos, de seis a 16 anos (Tabela 1). Das criancas e adolescentes analisados, 23
(57,5%) eram do sexo feminino (Tabela 2). As caracteristicas antropométricas da amostra
foram idade média de 11,68+2,82anos; altura 1,43+0,13m; peso 38,17£11,92Kg; IMC
18,12+2,69 Kg/m? (Tabela 1).

Tabelal- Caracteristica antropométricas da amostra (n=40).

Variaveis Meédia (DP)
Idade (anos) 11,68(2,82)
Peso (Kg) 38,17(11,92)
Altura (cm) 1,43(0,13)
IMC (Kg/m?) 18,12(2,69)

IMC: indice de massa corporea; DP: Desvio padrao. Fonte: Autoria propria

Quanto ao diagnostico clinico, os mais frequentes foram: sindrome da hipertensao
portal secundaria a trombose de veia porta em 11 (27,5%) do pacientes, fibrose hepatica
congénita (10%), sindrome de Budd-chiari 3(7,5%), glicogenose tipo IX (7,5%), cirrose
criptogénica (7,5%), hepatite colestatica (7,5%) e Doenca de Wilson (7,5%) (Tabela 2). A
hepatomegalia estava presente em 12 (30%) dos pacientes (assim como a esplenomegalia), a

cirrose em 9 (22,5%) e a ascite em 3 (7,5%) (Tabela 2).
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Tabela 2 — Caracteristicas clinicas da amostra (n=40).

Caracteristicas Frequéncia (%)
Sexo 23(57,5)

Caracteristicas clinicas
Hepatomegalia 12(30)
Esplenomegalia 12(30)
Cirrose 9(22,5)
Ascite 3(7,5)

Diagnostico
Sindrome da hipertensdo portal 11(27,5)
Fibrose hepatica congénita 4(10)
Sindrome de Budd-Chiari 3(7,5)
Hepatite colestatica 3(7,5)
Cirrose criptogénica 3(7,5)
Glicogenose Tipo IX 3(7,5)
Doenga de Wilson 3(7,5)
Deficiéncia de alfa-1 antitripsina 2(5)
Doenga hepatica toxica 1(2,5)
Niemann-Pick tipo B 1(2,5)
Doenga fibrocistica do figado 1(2,5)
Esclerose hepatoportal 1(2,5)
Hipobetalipoproteinemia 1(2,5)
Gligenose tipo 1? 1(2,5)
Hipercolesterolemia familiar homozigoética 1(2,5)
Doenca de Gaucher tipo 1 1(2,5)
Doenca parenquimatosa do figado 1(2,5)

Fonte: Autoria propria.

Foi encontrada diferenca entre a PImax prevista (para individuos sauddveis da mesma
idade) e PImax avaliada de -17,71cmH20 (p <0,001), entre PEmax prevista e PEmax avaliada
de 30,68cmH20 (p<0,001). A média da distancia percorrida pelos participantes no TC6 foi
346,46+49,21, sendo que a média de distancia prevista para individuos da mesma faixa etaria
foi 532,43+48,01, havendo uma diferenca de 185,54m (p<0,001) entre a avaliada na amostra e

a prevista.

Tabela 3 — Diferenca entre valores de PImax, PEmax e TC6 avaliados e previstos.

Variavel Avaliada Prevista p
Média (DP) Média (DP)

PImax (cmH20) 77,13 (23,31) 94,84(11,59) <0,001*

PEmax (cmH20) 65,87 (18,18) 96,55(10,21) <0,001*

Distancia percorrida TC6(m) 346,46(49,21) 532,43(48,01) <0,001*

* Diferencga estatistica significante no teste Wilcoxon; PImax: pressdo inspiratoria maxima; PEmax: pressao
expiratoria maxima; DP: Desvio padrdo.
Fonte: Autoria propria
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Nao houve intercorréncia durante e até 5 minutos apds a realizacdo do TC6, assim
como nenhum voluntario interrompeu o teste. As varidveis avaliadas antes e ap6s o TC6
seguem apresentadas na Tabela 4. Foi encontrada uma correlagdo fraca (0,24) entre PImax e a

distancia percorrida (p 0,12) e entre PEmax e distancia percorrida 0,35 (p 0,02) (Tabela 5).

Tabela 4 — Comportamento das variaveis pré e pos TC6 (n=40).

Variaveis Pré TC6 P6s TC6 p

FC (bpm) 86,25+12,17 98,42+13,78 <0,001*
PAS (mmHg) 101,17+13,34 107,17+20,51 0,055*
PAD (mmHg) 63,15+16,16 69+11,44 0,002*
DP (bpm/mmHg) 8447,95+£1874,22 10198,65+2582,09 <0,001*
f (ipm) 19,85+3,4 24,67+12,71 0,014*
SpO2 (%) 96,97+9,63 94,82+15,04 0,235
Borg 1,15+1,62 3,77+2,59 <0,001*

* Diferenca estatistica significante no teste Wilcoxon; FC: frequéncia cardiaca; PAS: pressdo arterial sistolica;
PAD: pressdo arterial diastolica; DP: duplo produto; f: frequéncia respiratdria; SpO2: saturacdo periférica de
oxigénio. Fonte: Autoria propria.

Tabela 5 — Correlag@o de Pearson entre distancia percorrida no TC6 e variaveis (n=40).

Variaveis Correlacéo p
PImax (cmH20) 0,24 0,12
PEmax (cmH20) 0,35 0,02

PImax: pressdo inspiratoria maxima; PEmax: pressdo expiratoria maxima.
Fonte: Autoria propria.
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4.4 DISCUSSAO

No presente estudo, as criangas e os adolescentes com doenca hepatica cronica
apresentaram valores de pressdo respiratéria maxima abaixo do valor predito como
normalidade pela literatura®’. Além disso, percorreram uma distincia no TC6 inferior a

prevista para individuos saud4veis da mesma faixa etaria®®.

Fatores fisiopatoldgicos podem estar associados aos resultados encontrados. Pacientes
com doenca hepatica cronica podem apresentar ingestdo insuficiente de nutrientes devido a
desnutri¢dao energético-protéica ocasionada pela doenga. A anemia ¢ uma alteragdo frequente,
que interfere no carreamento de oxigénio pelas hemacias, podendo acarretar a redugdo da

oxigenac¢io dos muisculos associados a respiracdo e a locomogdo™ .

Condigdes que prejudicam a movimentacdo diafragmatica, como a presenga de
hepatoesplenomegalia, podem interferir na complacéncia da caixa toracica ocasionando uma
desvantagem mecanica que possivelmente influencia na reducdo dos valores de PImax e
PEmax. Tal reducao foi encontrada em todas as criangas deste estudo portadoras de

hepatomegalia ou de esplenomegalia.

Muitos pacientes com hepatopatias cronicas podem evoluir com cirrose hepatica. No
presente estudo, 22,5% dos individuos apresentavam tal complica¢do, bem como reducao dos
valores de PImax, de PEmax e da distancia percorrida no TC6. Pereira, et al.! constataram que
a forca muscular respiratoria e a capacidade funcional de adultos com cirrose hepatica eram
proporcionais a gravidade da doenga, estando mais reduzidas em pacientes com cirrose mais
avangada'. Pacientes com cirrose tém insuficiéncia hepética, que comumente é acompanhada
de varios achados, como diminuicdo de massa muscular, alteragdbes no crescimento e
desenvolvimento, e desnutricdo. Tais aspectos podem comprometer a atividade motora e

cognitiva das criangas hepatopatas.

Individuos com cirrose hepatica podem demandar transplante de figado,
procedimento cirirgico em que o paciente necessita de suporte ventilatorio invasivo. Criancas
e adolescentes com redu¢do de for¢a muscular respiratoria podem apresentar dificuldades de
desmame, bem como tosse ineficaz, prejudicando a evolugdo clinica no pds-operatorio. Além
disso, o estudo de Carvalho et al. mostrou que adultos, que estao na fila de transplante, com

valores menores de Pimax, apresentaram maior mortalidade®.

Valores reduzidos de consumo maximo de oxigénio foram associados a maior

mortalidade em curto prazo apés transplante de figado**. Em concordincia, a redugio da
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distancia percorrida, no teste de caminhada de pacientes cirrdticos e de individuos que
aguardavam transplante, também foi associada com uma maior mortalidade*”> 3°. Estudo
mostrou que pacientes receptores de transplante hepatico apresentam sarcopenia. Tal
complicagdo foi associada a reducdo de volumes pulmonares ¢ ao aumento da mortalidade
desses individuos®®. Outros estudos tém demonstrado que individuos com hepatopatias
cronicas podem apresentar baixa densidade mineral dssea® ®2. As fases de crescimento e
desenvolvimento sdo muito importantes na faixa etdria pediatrica e podem apresentar
competometimento significativo em hepatopatas, interferindo na capacidade funcional desses
individuos.

Estudos que avaliem a capacidade funcional de criangas e adolescentes com doengas

1.5% verificaram a distancia

hepéticas sdo escassos. Em um estudo piloto, Maria da Silva et a
percorrida no TC6 de pacientes de seis a 17 anos, transplantados de figado. Assim como no
presente estudo, a distdncia percorrida da amostra foi menor do que a percorrida por

individuos saudaveis** 2.

Ainda no estudo citado, foi encontrada uma correlagao forte entre
a distancia percorrida no TC6 e a capacidade vital for¢ada. Nosso estudo nao realizou prova
de fungdo pulmonar nos pacientes; a correlagdo realizada foi entre PImax ¢ PEmax com a
distancia percorrida, sendo encontrada uma correlagdo fraca entre essas varidveis. Tais
resultados sugerem que alteragdes ventilatorias podem gerar maiores repercussdes na

capacidade funcional do que a redug¢do das pressdes respiratdrias maximas. Entretanto,

estudos com amostras mais robustas sao necessarios para confirmar tal hipotese.

O presente estudo apresenta como principal limitacdo o tamanho da amostra. O
estudo carece de uma avaliagdo nutricional detalhada ¢ uma mensuragao do nivel de atividade
fisica. Tais dados poderiam auxiliar no dimensionamento da interferéncia da reserva e da
demanda energéticas na capacidade funcional dos individuos estudados. Essas informagdes,
caso adicionadas a estudos futuros, podem contribuir para a discussdo e o entendimento dos
achados encontrados.

Diante dos resultados apresentados neste estudo, pode-se inferir que as criangas € os
adolescentes estudados, portadores de hepatopatias cronicas, apresentaram valores reduzidos
de pressdo respiratdria maxima e de distancia percorrida no TC6. Essas alteragcdes sugerem
uma predisposi¢do para o acometimento respiratério € um comprometimento da capacidade
funcional desses individuos, podendo conferir possiveis prejuizos a sua qualidade de vida e ao
seu desenvolvimento. Entretanto, outros estudos com avaliacdo fisica mais integral e maior

tamanho amostral sdo necessarios para confirmar tal tese.
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APENDICE A

FICHA DE AVALIACAO

PROJETO: FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA E CAPACIDADE FUNCIONAL DE
CRIANCAS E ADOLESCENTES COM HEPATOPATIAS CRONICAS

48

IDENTIFICACAO DE CRIANCA, DADOS DEMOGRAFICOS E ANTROPOMETRICOS

Nome: | Reg.:

Idade: | Data Nasc.: / / | Sexo: F () M()
Residéncia:  Capital ( ) Interior ( ) | Telefone: () 1)

Altura; | Peso: | Comp. da perna: IMC: | cc:
Responsavel na Av.: Escolaridade crianca:

CARACTERISTICA DA DOENCA HEPATICA

Diagnostico:
Biopsia:
Hepatomegalia: S ( ) N( | Esplenomegalia: S ( ) N ( | Ascite: S( ) N ( Corticoterapia: S ( ) N (
) ) ) )
Cirrose: S( ) N( ) Child-Pugh: Cirurgia: N ( )S ().
Internagdo Hospitalar Prévia: N ( ) S ( ), N Outra(s) doenga(s):
FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA
Pimax: 1° ; 22 ; 32 Pimax adotada:
Pemax: 1° ; 22 ;3 Pemax adotada:
TESTE DE CAMINHADA DE SEIS MINUTOS
Pré-teste PA: FC: FR:
Borg: DP: SpO2:
Teste Distancia: Interrompeu: N( ) S ( ):
PA: FC: FR:
Pos-teste Borg: DP: SpO2:
Avaliador:

Salvador de ,2017.
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APENDICE B

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO — TCLE parao
responsavel pelo menor de idade

TITULO DA PESQUISA: Capacidade Funcional, Forca Muscular Respiratoria, Funcio
Pulmonar e Qualidade de Vida de Criangas com Hepatopatias Cronicas

PESQUISADORES:
RESPONSAVEIS - LUCIANA RODRIGUES SILVA; MANSUETO GOMES NETO;
MICHELLI C. MAGALHAES NOVAIS

Solicito a permissdo do(a) senhor(a) para que o menor, o qual é responsavel, participe da
presente pesquisa que tem como objetivo avaliar a capacidade funcional, forca muscular respiratoria,
funcdo pulmonar e qualidade de vida de criangas com hepatopatias cronicas, de criangas seis a 16
anos. A avaliacdo sera realizada com o Teste de Caminhada de Seis Minutos, manovacudmetria,
espirometria e Questionarios de Qualidade de Vida. As criangas com hepatopatias que participaram do
estudo serdo as atendidas no Centro Pediatrico Professor Hosannah de Oliveira (Servigo de
Gastroenterologia ¢ Hepatologia Pediatrica) ¢ da Unidade Assistencial de Pediatria (UDAP), ambos no
complexo Hospitalar Universitario Professor Edgar Santos (HUPES), Salvador — Bahia.

Um maior conhecimento das repercussdes das doencas do figado podera auxiliar no
desenvolvimento futuro de novos tratamentos que reduzam alteragdes na capacidade funcional, forga
muscular respiratoria e fungdo pulmonar em criangas com hepatopatias cronicas. Para atingir o
objetivo do estudo, serdo utilizados o Teste de Caminhada de Seis Minutos, a Manovacuometria,
Espirometria ¢ Questionarios de Qualidade de Vida, todos procedimentos ja utilizados para avaliar
criangas. O teste de caminhada ¢ de facil aplicagdo onde a crianga realiza uma atividade diaria comum,
que é caminhar. Esta caminhada sera realizada em um periodo de apenas seis minutos. Nos testes de
manovacuometria e espirometria a crianga faz procedimentos simples como inspirar profundamente,
enchendo pulmao de ar, e soprar, como se sopra uma bola, por exemplo. Ja os questionarios de
qualidade de vida possuem perguntas sobre como a crianga se sente em algumas situacgoes.

A participagdo neste projeto ¢ voluntaria. Sendo assim, este consentimento poderd ser
retirado a qualquer tempo, sem nenhum prejuizo aos participantes. Além disso, o participante nao
arcard ou recebera qualquer tipo de beneficio financeiro para participar desta pesquisa. Sera utilizado o
prontuério da crianga para complementacao de dados.

Os dados obtidos sdao confidenciais e apenas os resultados finais, do grupo como um todo,
serdo analisados e poderdo ser publicados como artigo em revista cientifica. O nome ou dados pessoais

de nenhum dos participantes aparecera em relatorios ou publicacdes. As duvidas dos participantes
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poderdo ser esclarecidas a qualquer momento (antes, durante e apos o estudo) com os pesquisadores
participantes ¢ no Comité de Etica. Este termo sera elaborado em duas vias, sendo uma entregue ao
responsavel do menor e outra ficard com o orientador. Risco da pesquisa: Este estudo apresenta risco
minimo, isto ¢, 0 mesmo risco existente em atividades rotineiras como caminhar, por exemplo. Apesar
disso, vocé e o menor o qual ¢ responsdvel tem assegurados os direitos a ressarcimento ou
indenizagdo, no caso de quaisquer danos, eventualmente produzidos pela pesquisa. A avaliagdo sera
realizada no dia e tuno em que ja esteja marcada consulta ambulatorial para o menor ao qual ¢
responsavel, ndo havendo necessidade de se direcionarem ao complexo Hospitalar Universitario
Professor Edigar Santos (HUPES) exclusivamente para esta pesquisa. Caso observadas alteragdes na
avaliacdo da capacidade funcional, forga muscular respiratoria ¢ fungdo pulmonar, a crianga sera
encaminhada para o servico da clinica escola do curso de fisioterapia da UFBA, localizado ao lado do

HUPES.

Beneficios da Pesquisa: Ndo ha beneficio direto para o participante desse estudo. Espera-se que, ao

final desse projeto, os resultados possam direcionar politicas e a¢des mais eficazes no sentido da

prevengao e promogao de satde das criangas com hepatopatias cronicas.

Agradecemos sinceramente sua contribuigdo.

Cordialmente,

e PROF.2 DRA. LUCIANA RODRIGUES - Centro Pediatrico Hosannah de Oliveira/ UFBA;

Pesquisadora principal.

¢ PROF. DR. MANSUETO GOMES NETO - Instituto de Ciéncias da Saude/UFBA;

e FTA. MICHELLI CHRISTINA MAGALHAES NOVAIS — PESQUISADORA ASSISTENTE.
Em caso de davidas quanto aos aspectos éticos deste estudo, vocé podera

consultar:

Pesquisador (a) Responsavel: Luciana Rodrigues Silva Endereco: Rua Augusto Viana, sn°, Canela -

Salvador BA —

CEP 40110-060, Sala: Servigo de Gastroenterologia e Hepatologia Pediatrica - Andar: 4° - Horarios de

atendimento: 8h — 12h; Fone: (71) 32838319 / E-mail: lupe.ssa@uol.com.br

Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Ciéncias da Satde da Universidade Federal da Bahia
(CEP/ICS) - Colegiado independente, criado pela Direcdo do Instituto de Ciéncias da Saude, com a
responsabilidade de avaliar e acompanhar os aspectos éticos de todas as pesquisas envolvendo seres
humanos, direta ou indiretamente.

Enderego: Rua Reitor Miguel Calmon, s/ n°, Canela, CEP —40.110.100, Salvador, Bahia.

Contato - Telefone: (71)3283-8951; e-mail: cepics@ufba.br

Horario de atendimento: de segunda a sexta-feira, de 07:30 a 13:30horas.


mailto:lupe.ssa@uol.com.br
mailto:cepics@ufba.br
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CONSENTIMENTO PARA PARTICIPACAO EM PESQUISA

Eu, , declaro que

entendi os objetivos, riscos e beneficios da participagdo na pesquisa e autorizo a crianga

, da qual sou responsavel, a

participar como voluntéria do projeto de pesquisa acima descrito.

Assinatura do responsavel

Salvador, Bahia, de
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APENDICE C

TERMO DE ASSENTIMENTO

Vocé esta sendo convidado(a) a participar de uma avaliagdo, que chamamos de pesquisa — o
nome da pesquisa que ira participar ¢ Capacidade Funcional, For¢a Muscular Respiratoria, Fungao
Pulmonar e Qualidade de Vida de Criangas com Hepatopatias Cronicas. Nesta pesquisa vamos avaliar
a capacidade funcional (o quanto uma pessoa anda em seis minutos), a forca muscular respiratoria
(forga para puxar e soprar) a fungdo pulmonar (como esta funcionando a respiragdo) e qualidade de
vida (forma como uma pessoa se sente) de criancgas seis a 16 anos. Esta avaliacdo ¢ feita com um teste
chamado Teste de Caminhada de Seis Minutos (onde a crianca anda durante 6 minutos, em um
corredor), testes de forca muscular respiratoria e funcdo pulmonar (onde a crianga faz coisas com
encher o peito de ar, e soprar, como se sopra uma bola) e um questionario de qualidade de vida (em
que ¢é perguntado com a crianga se sente em alguns momentos). Esta avaliacdo sera feita com outras
criangas também. As criangas que vao participar desta avaliagdo serdo as atendidas no Centro
Pediatrico Professor Hosannah de Oliveira, do complexo Hospitalar Professor Edgar Santos — Servigo

de Gastroenterologia ¢ Hepatologia Pediatrica — Bahia.

Para este estudo, sera feito o seguinte:

Havera um papel com perguntas que a sua mae, ou pai, ou pessoa responsavel por vocé vai
responder. A avaliagdo da capacidade funcional sera com o Teste de Caminhada de Seis Minutos, que
ndo provoca dor, € no qual vocé somente devera andar, durante seis minutos. Nos testes de forga
muscular respiratoria e fungdo pulmonar vocé devera encher o peito de ar e soprar e fazer também o
contrario. A qualidade de vida sera avaliada com questionarios, onde vocé devera responder questdes
sobre como se sente quando faz algumas coisas, como quando assiste televisdo, quando vai ao médico,

quando brinca.

Para vocé participar desta pesquisa, seu responsavel devera liberar, assinando um papel (um
documento). Vocé ndo vai gastar nenhum dinheiro com essa avaliagdo e ndo recebera nenhum
dinheiro também. Tudo que quiser sera explicado e vocé€ pode participar ou ndo desta avalia¢do, vocé
quem decide (se seu responsavel também concordar). O responsavel por vocé pode interromper a sua
participacdo a qualquer momento se ele quiser ¢ ndo tera nenhum problema para vocé€ se isso
acontecer. O seu nome ndo sera falado ou escrito para outras pessoas. Este estudo apresenta risco
minimo, ¢ 0 mesmo risco para fazer coisas que vocé faz todos os dias como conversar, tomar banho,

brincar etc. Se acontecer algum problema com vocé por conta desta avaliacdo vocé serd compensado.
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Vocé podera saber o resultado quando terminarmos. Eu guardarei tudo o que foi avaliado e
anotados por 5 anos e depois apagarei. Este documento estd em dois papéis, um deles ficard comigo e

outro ficara com voce.

Eu, , portador(a) do documento de

identidade fui informado(a) dos objetivos do presente estudo de maneira

clara e detalhada e esclareci minhas duvidas. Sei que a qualquer momento poderei pedir novas
informagdes ¢ o meu responsavel podera mudar de ideia se quiser ¢ quando quiser. Tendo o
consentimento do meu responsavel ja assinado, declaro que concordo em participar desse estudo.
Recebi uma copia deste termo de assentimento e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer as

minhas davidas.

Salvador, de de

Impressao dactiloscopica

Assinatura do(a) menor

Assinatura do(a) pesquisador(a)

Em caso de duvidas quanto aos aspectos éticos deste estudo, vocé podera consultar:

Pesquisador(a) responsavel: Luciana Rodrigues Silva

Enderego: Rua Augusto Viana, s/n, Canela - Salvador BA - CEP 40110-060,
Sala: Servico de Gastroenterologia ¢ Hepatologia Pediatrica Andar: 4°
Horarios de atendimento: 8h — 12h

Fone: (71) 32838319 / E-mail: lupe.ssa@uol.com.br

Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Ciéncias da Satde da Universidade Federal da Bahia
(CEP/ICS) - Avalia e acompanha os aspectos éticos de pesquisas envolvendo seres humanos, direta ou
indiretamente.

Enderego: Rua Reitor Miguel Calmon, s/ n°, Canela, CEP —40.110.100, Salvador, Bahia.

Contato - Telefone: (71)3283-8951; e-mail: cepics@ufba.br

Horario de atendimento: de segunda a sexta-feira, de 07:30 a 13:30horas.


mailto:lupe.ssa@uol.com.br
mailto:cepics@ufba.br
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APENDICE D
Cronograma
2016 2017 2018
Atividade/Periodo VEERE FREEEY MlJlala oO/NIDIJ E
AlU]JA A/B A|JU|/UIG/E|U|O|E]A
RILIN|VIRI/IR|IT |N|L|O|T|T|V|Z]N]|V
Inicio do Mestrado X
Pesquisa Bibliografica X[ XX X[ X[ X | X | XX X|X|X|X|X
Defesa do Projeto X
Submissdo ao CEP - ICS X
Aprovacdo CEP - ICS X
GEPE - HUPES X
Submissdo ao CEP - X
HUPES
Aprovacdao CEP - HUPES X
Coleta de Dados X I X[ X[ X[ X|X|X
Analise dos Dados X | X | X
Redagdo da Dissertacao XX | X | X | X|X
Qualificagdo da Dissertagdo X
Construgdo do Artigo X | X
Submissdo do Artigo X
Defesa da Dissertago X
Revisdo da Dissertacdo X
Entrega Final da Dissertagao X
CEP — Comité de Etica em Pesquisa; ICS — Instituto de Ciéncias da Satide; GEPE - Gestdo de Pesquisa e

Inovagdo Tecnoldgica; HUPES - Hospital Universitario Professor Edgard Santos.
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ANEXOS



UFBA - INSTITUTO DE
CIENCIAS DA SAUDE DA {m“m
UNIVERSIDADE FEDERAL DA

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: CAPACIDADE FUNCIONAL, FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA, FUNGAO
PULMONAR E QUALIDADE DE VIDA DE CRIANCAS COM HEPATOPATIAS
CRONICAS

Pesquisador: Michelli Christina Magalhdes Novais

Area Tematica:

Versdo: 4

CAAE: 58081716.3.0000.5662

Instituigio Proponente: POS Instituto de Ciéncias da Satde

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio
DADOS DO PARECER

Nuamero do Parecer: 2.195810

Apresentagio do Projeto:

A doenga crénica pode ser definida com aguela que tem um curso longo, podendo ser incuravel, deixar
sequelas e impor limitacdes as funcGes do individuo (WOODS; YATES; PRIMONO, 1989). Apesar dos
avancos tecnologicos que possibilitam o melhor diagnostico e tratamento de doencas, algumas destas
promovem alteracdes organicas e emocionais que exigem cuidados especificos (VEIRA; LIMA, 2002). O
teste de caminhada de seis minutos (TC&’) e uma forma de avaliacdo clinica do esforco submaximo que
reproduz a capacidade funcional do individuo (SOLWAY, et al., 2001). O TC8, ao reportar atividades de vida
diaria, ainda pode proporcionar um acompanhamento dos resultados de tratamentos empregados
(CAHALIN, 1996). E notéria a importancia da avaliacdo dos impactes da doenca hepatica cronica na
capacidade funcional, forca muscular respiratoria e fun¢do pulmonar, dada as caracteristicas da doenca.
Contudo a abordagem na hepatopatia ndo deve ser focada unicamente em um contexto clinico, cabe
estudar os seus impactos sob a percepcdo da crianca frente a sua condi¢éo, analisando os possiveis
impactos em sua da Qualidade de Vida.

Objetivo da Pesquisa:

Descrever a capacidade funcional, forca muscular respiratoria, fungdo pulmonar e qualidade de vida de
criangas com hepatopatias cronicas.

Endereco: Miguel Calmon

Bairro: Vale do Canela CEP: 40.110-902
UF: BA Municipio: SALVADOR
Telefone:  (71)3283-8951 E-mail: cep.ics@outlook.com
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UFBA - INSTITUTO DE
CIENCIAS DA SAUDE DA Wm
UNIVERSIDADE FEDERAL DA

Confinuagdo do Parecer: 2.195.810

Avaliagiao dos Riscos e Beneficios:

Este estudo apresenta risco minimo, isto €, 0o mesmo risco existente em atividades rotineiras como
caminhar, por exemplo. Os pesquisadores asseguram os direitos a ressarcimento ou indenizacdo, no caso
de quaisquer danos, eventualmente produzidos pela pesquisa. Os beneficios desta pesquisa surgem no
apoio a tomada de decisdo e definicdo de politicas de saude voltadas as criangas com hepatopatias

crénicas.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de uma emenda n® 1 ao projeto de pesquisa "CAPACIDADE FUNCIONAL, FORCA MUSCULAR
RESPIRATORIA, FUNCAO PULMONAR E QUALIDADE DE VIDA DE CRIANCAS COM HEPATOPATIAS
CRONICAS" aprovado pelo CEP ICS através do parecer consubstanciado n® 1.889.249 em 11 de janeiro de
2017.

A emenda apresenta a seguinte alteracdo em relacédo ao protocolo de pesquisa original:

Ampliar a idade da amostra de 6 as 12 anos incompletos para 6 a 16 anos.

Os pesquisadores justificam as alteragdes apresentadas, esclarecendo que tal alteracdo & necessaria
devido a necessidade de ampliar a amostra coletada no estudo que sera utilizado para a dissertacéo a ser
defendida em dezembro de 2017.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagdo obrigatoria:

Todos os termos foram apresentados e encontram-se adequados.

Recomendagdes:

N&o se aplica.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagodes:

N&o foram observados ébices éticos na emenda apresentada. Desta forma, somos favoraveis a aprovacao
da mesma.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacdo
Informacdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_956832] 12/07/2017 Aceito
do Projeto E1 pdf 11:50:58

Endereco: Miguel Calmon
Bairro: Vale do Canela CEP: 40.110-902
UF: BA Municipio: SALVADOR

Telefone: (71)3283-8951 E-mail: cep.ics@outlook.com
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Confinuagéo do Parecer: 2.195.810

ot

mo

Recurso Anexado emenda.pdf 05/07/2017 | Michelli Christina Aceito

pelo Pesquisador 21:58:45 |Magalhdes Novais

Cronograma Cronograma_3.docx 05/07/2017 | Michelli Christina Aceito
21:57:12 | Magalhdes Novais

TCLE / Termos de | TCLE_Assentimento_3.docx 05/07/2017 | Michelli Christina Aceito

Assentimento / 21:56:59 |Magalhdes Novais

Justificativa de

Auséncia

Projeto Detalhade / |PROJETO_MICHELLI_NOVAIS_3.docx | 05/07/2017 |Michelli Christina Aceito

Brochura 21:56:49 |Magalhdes Novais

Investigador

CQutros CARTA_RESFOSTA_MICHELLI_NQVA| 02/12/2016 |Michelli Christina Aceito

1S.doc 00:46:41 Magalhdes Novais

Folha de Rosto FOLHA_ROSTO. pdf 19/07/2016 | Michelli Christina Aceito
21:38:48 Magalhdes Novais

Cutros ENCAMINHAMENTO pdf 19/07/2016 | Michelli Christina Aceito
21:36:29 Magalhdes Novais

Outros EQUIPE. pdf 19/07/2016 | Michelli Christina Aceito
21:35:29 Magalhdes Novais

CQutros TERMQ_COMPROMISSO_1.pdf 19/07/2016 | Michelli Christina Aceito
21:34:36 | Magalhdes Novais

Cutros TERMO_COMPROMISSO.pdf 19/07/2016 | Michelli Christina Aceito
21:34:06 Magalhaes Novais

Declaracéo de ANUENCIA_ENFERMARIA pdf 19/07/2016 |Michelli Christina Aceito

Instituicdo e 21:30:06 |Magalhdes Novais

Infraestrutura

Declaragdo de ANUENCIA_AMBULATORIO.pdf 19/07/2016 |Michelli Christina Aceito

Instituicdo e 21:28:04 |Magalhdes Novais

Infraestrutura

Situagdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagio da CONEP:

Nao
SALVADOR, 01 de Agosto de 2017
Assinado por:
ANA PAULA CORONA
(Coordenador)
Endereco: Miguel Calmon
Bairro: Vale do Canela CEP: 40.110-902
UF: BA Municipio: SALVADOR
Telefone: (71)3283-8951 E-mail: cep.ics@outlook.com
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EDGARD SANTOS DA

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
Elaborado pela Instituigao Coparticipante

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: CAPACIDADE FUNCIONAL, FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA, FUNCAO

PULMONAR E QUALIDADE DE VIDA DE CRIANCAS COM HEPATOPATIAS
CRONICAS

Pesquisador: Michelli Christina Magalhaes Movais

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 58081716.3.3001.0049

Instituigdo Proponente: POS Instituto de Ciéncias da Saude
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 2.254.208

Apresentagao do Projeto:

Trata-se de Emenda para ampliar idade dos participantes de 06-12 para 06-18 anos e expandir o periodo de
coleta de até julho de 2017 para até dezembro de 2017, com o fim de ampliar amostra.

Objetivo da Pesquisa:

Mantidos.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Mantidos.

Comentdrios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Trata-se de Emenda para ampliar idade dos participantes de 06-12 para 06-18 anos; expandir o periodo de
coleta de ate julho de 2017 para ate dezembro de 2017, com o fi de ampliar amostra.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Mantidos.

Recomendagbes:
Vide conclusdes.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:
Emenda atende os requisitos da Res CNS 466/2012 e foi considerada aprovada.

Enderaco: Rua Augusto Viana, sin® - 1° Andar

Balrro: Canela CEP: 40.110-080
UF: BA Municipie: SALVADOR
Telefone: (71)3283-8043 Fax: (71)3283-8140 E-mall: cephupes@gmail.com
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Continuagéo do Parecer: 2.254 208

Consideragoes Finais a critério do CEP:
O participante da pesguisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu consentimento em
qualquer fase da pesquisa, sem penalizagdo alguma e sem prejuizo ac seu cuidado (Res. CNS 466/12) e

deve receber uma via do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, na integra, completamente assinado.

O pesguisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no protocolo aprovado e descontinuar o
estudo somente apds analise das razdes da descontinuidade peloc CEP que o aprovou, aguardando seu
parecer, exceto quando perceber risco ou dano ndo previsto ac sujeito participante ou gquando constatar a
superioridade de regime oferecido a um dos grupos da pesqguisa que requeiram agdo imediata.

O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem o curso normal do
estudo. E papel do pesquisador assegurar medidas imediatas adequadas frente a evento adverso grave
ocorrido {(mesmo que tenha sido em outro centro) e enviar notificagdo ao CEP e & Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria — ANVISA - junto com seu posicionamento.

Eventuais modificagGes ou emendas ao pretocolo devem ser apresentadas ac CEP de forma clara e sucinta,
identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas.

Relatorios parciais e final devem ser apresentados ao CEP, inicialmente em ! / e ao

término do estudo.

Situag3o: Emenda Aprovada.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS 956832 12/07/2017 Aceito
do Projeto E1.pdf 11:50:58
Recurso Anexado |emenda.pdf 05/07/2017 |Michelli Christina Aceito
| pelo Pesguisador 21:58:45 | Magalhdes Novais
Cronograma Cronograma_3.docx 05/07/2017 |Michelli Christina Aceito

21:57:12 | Magalhdes Novais
TCLE / Termos de  |TCLE_Assentimento_3.docx 05/07/2017 |Michelli Christina Aceito

Enderego: Rua Augusto Viana, sin® - 1° Andar

Bairro: Canela CEP: 40.110-060
UF: BA Municiple: SALVADOR
Telefona: (71)3283-8043 Fax: (71)3283-8140 E-mall: cephupes@gmail com
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Continuagdo do Parecer: 2.254 208

Assentimento / TCLE_Assentimento_3.docx 21:56:59 |Magalhaes Novais Aceito

Justificativa de

Auséncia

Projeto Detalhado / |PROJETO_MICHELLI_NOVAIS_3.docx | 05/07/2017 |Michelli Christina Aceito

Brochura 21:56:49 |Magalhaes Novais

Investigador

Qutros CARTA_RESPOSTA_MICHELLI_NOVA| 02/12/2016 |Michelli Christina Aceito

1S.doc 00:46:41 Magalhdes Novais

Folha de Rosto FOLHA_ROSTO.pdf 19/07/2016 |Michelli Christina Aceito
21:38:48 | Magalhdes Novais

Qutros ENCAMINHAMENTO . pdf 19/07/2016 |Michelli Christina Aceito
21:36:29 |Magalhdes Novais

Qutros EQUIPE.pdf 19/07/2016 |Michelli Christina Aceito
21:35:29 | Magalhdes Novais

Qutros TERMO_COMPROMISSO_1.pdf 19/07/2016 |Michelli Christina Aceito
21:34:36 | Magalhdes Novais

Qutros TERMO_COMPROMISSO pdf 19/07/2016 |Michelli Christina Aceito
21:34:06  |Magalhdes Novais

Qutros TERMO_RESPOMNSABILIDADE pdf 19/07/2016 |Michelli Christina Aceito
21:31:42 | Magalhdes Novais

Declaragao de ANUENCIA_ENFERMARIA pdf 19/07/2016 |Michelli Christina Aceito

Instituicio e 21:30:06 |Magalhies Novais

Infragstrutura

Declaragao de ANUENCIA_AMBULATORIO pdf 19/07/2016 |Michelli Christina Aceito

Instituigdo e 21:28:04 |Magalhaes Movais

Infraestrutura

Situacgdo do Parecer:

Aprovado
Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao
SALVADOR, 01 de Setembro de 2017
Assinado por:
REGINA SANTOS
(Coordenador)
Enderago: Rua Augusto Viana, sin® - 1° Andar
Bairro: Canela CEP: 40.110-060
UF: BA Municiple: SALVADOR
Telefone: (71)3283-8043 Fax: (71)3283-8140 E-mall: cephupes@gmail com
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