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RESUMO

Introducdo: A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma sindrome clinica progressiva
na qual os pacientes, em geral, apresentam alteragbes no seu estado
nutricional e perda da capacidade funcional. Objetivo: Avaliar os efeitos da
suplementacdo de creatina na capacidade funcional e composi¢cao corporal
de pacientes com insuficiéncia cardiaca. Metodologia: estudo prospectivo,
randomizado, duplo cego, realizado no Hospital das Clinicas da Universidade
Federal de Goias, com 33 pacientes maiores de 18 anos com insuficiéncia
cardiaca. Os pacientes selecionados foram randomizados em grupo
experimental (CRE, n =17), suplementado com creatina monoidratada e
grupo placebo (PLA, n =16), que recebeu maltodextrina. Para ambos o0s
grupos a instrugdo sobre a ingestao do suplemento ou do placebo foide 5g
diarias durante o periodo de seis meses. Os pacientes foram submetidos a
avaliacdo da capacidade funcional pela ergoespirometria e por teste de
caminhada de seis minutos (TC6), antropometria e de consumo alimentar,
antes de iniciarem a suplementacdo e ao final do sexto més. O modelo
estatistico Ancova foi utilizado na analise dos grupos e nas formas de
tratamento. Resultados: Das variaveis avaliadas na ergoespirometria, o
volume de oxigénio pico (VO; pico), o limiar anaerébico (LA) e o pulso de
oxigénio (PO;) ndo apresentaram diferencas significativas entre os grupos
(p>0,05). No TC6 nao houve diferenca significativa na distancia percorrida.
Os voluntérios do grupo CRE apresentaram valores médios de circunferéncia
muscular do braco (CMB) estatisticamente superiores aos do grupo PLA (p=
0,0413). A massa corporal total, a massa corporal magra e percentual de
gordura ndo apresentaram diferencas significativas entre os grupos. Quanto
ao valor caldrico total e aos macronutrientes da dieta, apenas a quantidade
meédia de lipidios no grupo CRE apresentou-se estatisticamente inferior (p =
0,0120) ao grupo PLA. Conclusdo: A creatina em pacientes com
insuficiéncia cardiaca ndo promoveu melhora significativa na capacidade
funcional, apesar de ter ocorrido aumento da massa muscular esquelética no
grupo CRE de acordo com a CMB.

Palavras-chave: creatina, composicdo corporal, insuficiéncia cardiaca,
suplementacao dietética, teste de esforcgo.
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ABSTRACT

Introduction : Heart failure is a progressive clinical syndrome in patients that
generally, present alterations in their nutritional condition and loss in the
functional capacity. objectives : Evaluating the effects of creatine
supplementation on functional capacity and body composition of patients with
heart failure. Methodology : Prospective, randomized, double-blind study
performed at the Hospital das Clinicas of Federal University of Goias, with 33
patients over 18 years old with heart failure. The selected patients were
randomized in experimental group (CRE, n=17), supplemented with creatine
monohydrate and placebo group (PLA, n=16), which received maltodextrin.
For both groups, the instruction about taking the supplement or the placebo
were 5 g dialy during the period of six months. The patients were submitted to
evaluation of functional capacity by ergospirometry and the walking test per
six minutes (6-MWT), anthropometry and the food consumption, before
starting suplementation and at end of sixth month.The statistical model
ANCOVA was used to analyze groups and treatment forms. Results : From
the variables evaluated in the ergospirometry, the volume of the peak oxygen
uptake (peak VO, ), anaerobic threshold (AT), and the oxygen pulse (O2P)
did not show significant differences between the groups (p>0,05). There was
no significant difference in the distance travelled concerned to 6-MWT. The
volunteers in the CRE groups presented average values of muscle
circumference of the arm statistically superior from the PLA group (p=0,0413).
The total of the body mass, lean body mass and the fat percentage did not
present significant differences between groups. As for the total caloric value
and macronutrients of the diet only medium amounts of lipids in the CRE
group presented statistically lower (p=0.0120) than the PLA group.
Conclusion : The creatine in patients with heart failure did not cause
significant improvement in the functional capacity, in spite of the skeletal
muscle enhancement in the CRE group, according to (MCA).

Key words: creatine, body composition, heart failure, dietary supplements,
exercise testing,

Abstract xiv



1 INTRODUCAO

1.1 DEFINICAO DA INSUFICIENCIA CARDIACA

A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma sindrome clinica complexa
de caracter sistémico, caracterizada pela incapacidade do coracdo em ejetar
quantidade suficiente de sangue para atender as necessidades metabolicas
dos diferentes tecidos ou a realiza as custas de altas pressdes de
enchimento (SBC, 2009). As alteracdes hemodinamicas na IC compreende
uma congestdo venosa pulmonar e/ou sistémica associada a um débito
cardiaco diminuido sendo possivel considerar separadamente a insuficiéncia
ventricular esquerda, da direita (PORTO; RASSI, 2001; SBC,2009). Por ser
uma sindrome de carater sistémico ocasiona suprimento sanguineo
inadequado para atender as necessidades metabdlicas tissulares (BLUM,
2009).

Segundo a European Society of Cardiology (ESC, 2008) a IC
apresenta como sintomas tipicos falta de ar em repouso ou ao exercicio,
fadiga, cansaco e edema de tornozelos e sinais como taquicardia,
taquipnéia, estertores pulmonares, derrame pleural, aumento da pressao

venosa jugular, edema periférico e hepatomegalia.
1.2 EPIDEMIOLOGIA E ETIOLOGIA

De acordo com as Il Diretrizes da Sociedade Brasileira de
Cardiologia para o Diagnostico e Tratamento da Insuficiéncia Cardiaca, esta
enfermidade constitui um importante problema de saude publica. Segundo
dados obtidos do Sistema Unico de SalGde do Ministério da Salde —
SUS/MS foram realizadas, no ano de 2000, cerca de 398 mil internacdes por
IC, com ocorréncia de 26 mil Obitos. Aproximadamente um terco dos
internados pelo SUS com doengas cardiacas sdo portadores de IC. No Brasil
estima-se que até 6,4 milhdes de brasileiros sofram de IC (SBC, 2002).

Introdugdo 15



A IC é a causa mais frequente de internacdo por doenca
cardiovascular. Entre os anos de 2000 a 2007, o numero de internacdes
devido a IC em relacdo as outras enfermidades ficou em 3% e os Obitos
hospitalares ocorridos em 6%. A taxa de mortalidade intra-hospitalar
relaciona-se com a faixa etaria, sendo mais predominante nos idosos acima
de 60 anos, disposicdo esta, similar a dos paises do primeiro mundo (SBC,
2009).

As causas mais comuns de IC s&o: hipertensao arterial sistémica,
doenca arterial coronariana, doenca de Chagas, doengas reumaticas,
diabetes (mesmo com controle adequado de glicemia), dislipidemia,
tabagismo, etilismo, obesidade, doenca valvar e histéria familiar (SBC,
2009).

1.3 CLASSIFICACAO FUNCIONAL

A dispneia, edema periférico e fadiga sdo as manifestacées mais
frequentes de IC (CLARK, 2005). A limitacdo da tolerancia aos esforcos
habituais tem sido utilizada para estimar a gravidade da IC através da
classificacdo proposta pela New York Heart Association — NYHA (COSTA,;
SILVA, 2006).

= Classe funcional I: Paciente assintomatico em
suas atividades fisicas normais;

= Classe funcional II: Paciente assintomatico em
repouso e sintomas sdo desencadeados pela atividade fisica
habitual;

= Classe funcional Ill: Paciente assintomatico em
repouso e atividade menor que a habitual causa sintomas;

» Classe funcional IV: Paciente com sintomas

ocorrendo as menores atividades fisicas e mesmo em repouso.
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1.4 FISIOPATOLOGIA

A fisiopatologia da IC € caracterizada por mecanismos
compensatorios a reducédo do débito cardiaco e ao déficit de perfusdo dos
tecidos na tentativa de manter a funcdo cardiaca e a homeostase circulatéria
(MINGUELL, 2004; SEIXAS-CAMBAQ; LEITE-MOREIRA, 2009).

Estes mecanismos ocorrem através de uma ativacdo neuro-
humoral que € mediada por aumento da ativacdo nervosa simpdética e do
sistema renina-angiotensina. H4 um aumento de frequéncia cardiaca em
repouso, aumento da forca de contracdo e do fluxo sanguineo através dos
vasos coronarios, que visam suprir 0 aumento da nutricdo do musculo
cardiaco e vasoconstricio periférica (MINGUELL, 2004; SEIXAS-CAMBAO;
LEITE-MOREIRA, 2009).

Essas adaptacdes fisioldégicas pioram a disfuncdo cardiaca ao
longo do tempo, causando alteracBes funcionais e estruturais ou uma
sobrecarga hemodinamica. Esta dltima provoca uma diminuicdo da forca
contrati do coragcdo e consequentemente aumento nos volumes
ventriculares com ou sem diminui¢do do gasto cardiaco (BOO, 2006).

Devido a exacerbacdo do sistema nervoso simpatico também
ocorrem modificdes periféricas como a vasoconstricdo generalizada
promovendo aumento da resisténcia vascular sistémica e aumento da pos-
carga para o ventriculo esquerdo, contribuindo para a piora da disfuncao
(LAGE; KOPEL, 2000; BOCCHI; FERREIRA, 2009).

A insuficiéncia cardiaca resulta, portanto, de disfungcdes contratéis
do miocérdio, sobrecarga de pressédo, volume e disfuncdo de enchimento
ventricular. O mecanismo responsavel pelos sinais e sintomas tipicos deve-
se a disfuncado sistdlica e/ou diastélica de um ou ambos os ventriculos
(BOCCHI; FERREIRA, 2009).

Na musculatura, a IC provoca alteragbes, como a reducao das
enzimas oxidativas, disfuncdo endotelial e reducdo do numero de
mitocondrias, levando a queda da capacidade aerdbia (HUNT et al., 2001;
PINA et al, 2003; NEGRAO et al, 2004; SIMOES; MARQUES;
O’CONNELL, 2009).
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1.5 CAPACIDADE FUNCIONAL NA INSUFICIENCIA CARDIACA

A capacidade funcional (CF) pode ser definida como a eficiéncia
do individuo em corresponder as demandas fisicas do cotidiano, que
compreende desde as atividades diarias requeridas ou desejadas até as
acbes mais complexas da rotina diaria (SHUBERT et al., 2006; SOARES et
al., 2008).

O paciente com IC geralmente tém energia fisiologica ou
psicoldgica insuficiente para suportar ou completar determinadas atividades
diarias cotidianas. Isto ocorre em virtude da incapacidade do coracdo manter
um débito cardiaco suficiente para satisfazer as necessidades teciduais de
oxigénio e da reducédo do fluxo sanguineo periférico (SOARES et al., 2008),
resultando portanto, em diminui¢cdo da capacidade funcional.

Essa reducdo da capacidade funcional nos pacientes com IC é
dependente de alteracbes centrais e periféricas, ocorrendo a interacdo de
componentes respiratorios, hemodinamicos, metabolicos e musculares
(SBC, 2005; MEIRELLES et al., 2006). As centrais sdo decorrentes da
menor fracdo de ejecdo e menor débito cardiaco (SBC, 2005). Os fatores
periféricos estdo localizados sobretudo no musculo esquelético
apresentando alteragbes morfologicas e metabdlicas, como atrofia e
mudanca na distribuicdo entre os tipos de fibras musculares (LUNDE et al.,
2001; JOYNER, 2004; SOARES et al., 2008).

A IC é marcada pela intolerancia ao esforgo, que esta diretamente
relacionada a sintomalogia, que envolve esta sindrome como a fadiga e a
dispneia. A reducdo da capacidade de realizar exercicio fisico, esta
associada a fraqueza da musculatura esquelética, reducdo da capacidade
oxidativa, aumento do metabolismo glicolitico, disfuncdo endotelial,
anormalidade na vasodilatacdo periférica e alteracbes na resposta
ventilatéria (JONSDOTTIR et al,, 2006; MCKELVIE, 2008; KITZMAN,;
GROBAN, 2008; DUSCHA et al., 2008; SBC, 2009).

O teste de esfor¢co cardiopulmonar ou ergoespirometria € uma
forma eficaz de avaliacdo da capacidade funcional de individuos com IC
(FERRAZ ; BOCCHI, 2001; MYERS, 2005). Por ser um método néo invasivo
de avaliacdo da capacidade aerobica (WEBER; JANICKI , 1985), possibilita

Introdugdo 18



verificar as variaveis respiratorias, metabodlicas e cardiovasculares, pela
medida das trocas gasosas pulmonares durante o exercicio (NETO;
TEBEXRENI;TAMBEIRO, 2001).

Dentre as medidas das variaveis obtidas pelos gases expirados, o
volume maximo de oxigénio (VO, méax) e o limiar anaerdbio (LA) sdo os
principais indicadores de aptiddo funcional cardiorrespiratoria (NETO;
TEBEXRENI; TAMBEIRO, 2001). Estas variaveis ventilatérias, juntamente
com o pulso de oxigénio (PO;), tém importancia na quantificacdo da
limitacdo do individuo, no prognostico e na indicacdo para transplante
cardiaco (YAZBEK JR., et al., 2001; SBC, 2002; FLEG et al., 2000).

O volume maximo de oxigénio (VO, max) corresponde ao platd no
aumento do VO, com o exercicio (nem sempre alcancado), a despeito do
incremento da carga. Ja o volume de oxigénio pico (VO, pico) é o mais alto
valor de VO, alcancado para um esforco presumido maximo ao exercicio,
nao correspondendo, necessariamente, ao VO, max (YAZBEK JR., et al.,
2001; FERRAZ; BOCCHlI, 2001). O VO, max € um indice de medida total do
condicionamento fisico, refletindo a eficiéncia pulmonar e do sistema
cardiovascular em transportar O, (oxigénio), bem como dos tecidos de todo o
corpo  em metaboliza-lo (POLLOCK et al, 1998; LAURENTINO;
PELLEGRINOTTI, 2003).

O PO, é calculado dividindo-se o consumo de oxigénio (mL/min)
pela frequéncia cardiaca (VO, pela FC: PO, = VO,/FC), refletindo a
capacidade do coracdo em ofertar oxigénio a cada batimento, que esta
frequentemente reduzido na insuficiéncia cardiaca e se correlaciona com o
volume sistélico (COSTA, 2007). Valores inferiores a 80% do predito para
idade, sexo, altura e peso é considerado anormal (COATS et al., 1992).

O limiar anaerdbio (LA), ou limiar ventilatério (LV), corresponde ao
VO, no qual o metabolismo aerobio € superado pelo metabolismo anaerébio
durante o exercicio (FERRAZ; BOCCHI, 2001). A medida que a taxa de
trabalho € aumentada, o volume de oxigénio (VO,), de gas carbbnico (VCO,)
e a ventilagdo aumentam linearmente até o LA ser atingido (WASSERMAN
et al., 2005). A partir deste ponto ocorre aceleracdo do VCO, em relacdo ao
VO,, pois, com o acumulo de &cido lactico secundario ao metabolismo

anaerobio, o sistema tampdo do bicarbonato entra em acdo, produzindo
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agua e dioxido de carbono. A determinacao deste limiar pode ser feita pelo
método V-slope, caracterizado pelo ponto de inflexdo no qual o VCO, se
eleva mais rapidamente que o VO, (FERRAZ; BOCCHI, 2001).

A capacidade funcional pode ser avaliada também utilizando-se
de testes submaximos, como o teste de caminhada de seis minutos - TC6
qgue é facilmente aplicado, reprodutivel, reflete as atividades de vida diaria e
é de baixo custo (NEGRAO et al., 2004; RUBIM et al., 2006; PIRES et al.,
2007; SBC, 2009). Com esses métodos de analise dos gases expirados e
TC6 pode-se, medir objetivamente a evolugcdo funcional dos pacientes
portadores de insuficiéncia cardiaca, com importantes informacdes
prognosticas dessa sindrome (ROSTAGNO et al., 2003; RASEKABA et al.,
2009).

1.6 AVALIACAO NUTRICIONAL

1.6.1 Composicéao corporal

A avaliacdo da composicdo corporal é fundamental para o
diagnostico do estado nutricional, pois por meio dela pode-se identificar
fatores de risco a saude individual e populacional, estabelecer condutas
clinico nutricionais adequadas e verificar a eficiéncia das intervencdes
propostas (REZENDE et al., 2007). Esta avaliagdo permite a identificacéo
dos diferentes compartimentos, incluindo os estoques de proteina e gordura,
fornecendo informacdes da adequacdo da ingestdo proteico-energética ao
longo do tempo (KAMIMURA et al., 2004; NKF-KDOQI, 2007).

Vérios estudos demonstram que a quantidade de tecido adiposo e
sua distribui¢do influenciam no aparecimento das doengas crbnicas nao-
transmissiveis, principalmente as doencas cardiovasculares (WALTON et al.,
1995; VON EYBEN et al., 2003; CERCATO et al., 2004).

A composicao corporal pode ser analisada por diferentes métodos
com tecnologias variadas como: os de pesagem hidrostatica, ressonancia
magneética, absortometria radioldgica de dupla energia (DEXA); tomografia
computadorizada, hidrodensitometria e outras técnicas de utilizacdo mais

pratica e de custo operacional mais acessivel como a andlise de
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bioimpedancia elétrica (BIA) e a antropometria (CHUMLEA, 2004;
KAMIMURA et al., 2004).

Antropometria

E um método que utiliza medidas das dimensbes corpéreas;
sendo considerado relativamente simples, pratico, ndo-invasivo, de baixo
custo e valido para avaliacdo do estado nutricional (CHUMLEA, 2004; NKF-
KDOQI, 2007). Por meio da atropometria mede-se a massa corporal total,
estatura, circunferéncias, diametros 0sseos e espessura das dobras

cutaneas.

Massa corporal total e estatura

Séao as medidas mais utilizadas na avaliagcdo nutricional pela facil
disponibilidade de equipamentos, determinacdo simples, precisa e boa
aceitacdo pelos pacientes. A massa corporal ou peso € um importante
parametro de avaliacdo nutricional, j& que perdas ou ganhos ponderais
graves estdo associadas ao aumento da taxa de morbidade e mortalidade
(BEGUETO et al., 2006). Porém o peso isoladamente ndo determina qual é
o percentual de gordura e massa magra do individuo, dai a importancia da
associacao de outra medidas.

E importante considerar o peso usual (PU), que é o peso habitual
informado pelo paciente, o peso atual (Pa) sendo o do momento da
avaliacado do paciente e o peso ideal (Pl), obtido por tabelas especificas ou
férmulas. A partir do PU e peso atual verifica-se o percentual de perda de
peso recente 0 que permite a identificacdo da gravidade da perda ponderal,
que nao intencional durante certo periodo é um importante parametro para
avaliar desnutricdo (GUERRA, 2002; NKF-KDOQI, 2007).

A estatura é uma medida importante que pode refletir
inadequagfes nutricionais de carater crbnico e que associada a massa
corporal resulta no indice de massa corporea (IMC). A Organiz¢do Mundial
de Saude (WHO, 1997) classifica como faixa de normalidade para o adulto

os valores de 18,5 a 24,5 kg/m? , valores abaixo de 18,5 kg/m? devem ser
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considerados como importante sinal de desnutricdo proteico-caldrica e como
ponto de corte para sobrepeso IMC>24,5 kg/m? (PICHARD; FITTING;
CHEVROLET, 1997).

O IMC é um indicador que auxilia na avaliagdo nutricional,
apresentando alta correlacdo com a gordura corporal, mas n&o representa a
composicao corporal exatamente. Para a avaliagdo mais precisa do estado
nutricional é recomendada a associacdo de outros parametros
antropometricos, bioquimicos e dietéticos (ANJOS, 1992; FONTANIVE;
PAULA; PIRES, 2007).

Dobras cutaneas (D)

Na avaliacdo da composicdo corporal, 0 método de espessura de
dobras cutaneas tem-se destacado por ser relativamente simples e
possibilitar a estimativa da gordura corporal total (WAITZBERG; FERRINI,
2000). Por meio da medida da espessura de algumas dobras/pregas
cutdneas e utilizacdo de equacdes mateméaticas adequadas a populacdo
avaliada, por faixa etéria, sexo, etnia, atividade fisica, entre outras
caracteristicas obtém-se uma analise bicompartimental (massa gorda e

massa corporal magra) do percentual de gordura (CYRINO et al., 2003).

Circunferéncias

As medidas de circunferéncias podem ser consideradas isoladas
ou em combinacdo com dobras cutaneas para indicar o estado nutricional e
padrdo de gordura corporal (DUARTE; CASTELLANI, 2002). A
circunferéncia do braco (CB) representa a somatéria das areas constituidas
pelos tecidos 6sseo, muscular e gorduroso do braco, refletindo, portanto a
composicdo corporal, mas sem distincdo entre tecido adiposo e massa
magra. A CB em combinacdo com a DCT (dobra cutanea triciptal) possibilita
o calculo da circunferéncia muscular do braco (CMB), medida indireta da
massa muscular (MARTINS, 2001).
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1.6.2 Métodos para avaliacdo do consumo alimentar

A avaliacdo do consumo alimentar fornece informacbes de
importancia em diversas areas das ciéncias da saude, além do que os
resultados obtidos sao utilizados como base para pesquisas
epidemiologicas, recomendacdes nutricionais e politicas de saude publica
(BATHALON et al.,, 2000; HILL; DAVIES, 2001). Para a obtencdo de
informagdes quantitativas e/ou qualitativas sobre o consumo e os habitos
alimentares de individuos e populacdes, diferentes métodos sao
empregados.

O conjunto destes procedimentos metodolégicos tem sido
denominado de inquérito dietético que consiste em um meétodo indireto da
avaliacdo nutricional (BUZZARD, 1994). Entre os métodos de inquéritos
dietéticos podem-se citar o recordatorio de 24 horas e o registro alimentar
(COSTA; SILVA, 2006; PEREIRA; KOIFMAN, 1999).

Vale ressaltar que ndo existe uma metodologia de inquérito
dietético ideal, que consiga medir precisamente o consumo alimentar
(SALVO; GIMENO,2002; COSTA; SILVA, 2006; RIBEIRO et al., 2006;). No
entanto a combinacdo de mais de um método e a coleta dos dados realizada
por nutricionistas, bem treinados, pode ser uma das indicacdes para obter
dados mais precisos (MAJEM; BARBA; BARTRINA, 2006).

1.6.2.1 Recordatério de 24 horas (R24)

Método mais comumente usado em todo o mundo para avaliacédo
da ingestdo de alimentos, de popula¢gbes ou individuos adultos. O R24
consiste na obtencdo, por meio de entrevista, de informag¢des quantitativas,
mas também sobre o tipo de alimento, forma de preparo, ingredientes
utilizados e receitas, marcas comerciais, lugar e horario de consumo
(MAJEM; BARBA; BARTRINA, 2006) dos alimentos e bebidas consumidos
nas 24 horas precedentes ou no dia anterior, da primeira a ultima refei¢cdo do
dia, caracterizando o consumo atual (VASCONCELOS, 2000). E utilizado
quando se deseja comparar a média da ingestdo de nutrientes e energia de
diferentes populac¢des (BUZZARD, 1998).
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O método é acessivel a todas as pessoas independente do nivel
de escolaridade, permite recordacdo recente do consumo e € de rapida
aplicacdo (BUZZARD, 1998). Porém possui algumas limitacbes como:
requerer a memoria do entrevistado, a ingestdo do dia anterior pode ser
atipica, exigir entrevistador treinado e uma unica coleta ndo ser capaz de
refletir a ingestdo habitual (SLATER et al., 2003; FISBERG et al., 2005).
Visando obter dados mais fidedignos pode-se utilizar ferramentas como Kits

com medidas caseiras e fotografias.

1.6.2.2 Registro alimentar (RA)

O individuo anota os alimentos consumidos e suas respectivas
por¢cdes, durante um periodo de tempo determinado, que pode variar de um
a 14 dias (BERTIN et al.,, 2006). Para melhor precisdo das informacoes,
preferencialmente, as anotacdes devem ser realizadas logo apds a ingestéo
do alimento (TORREL, 2006).

Uma vez que a reprodutibilidade deste método diminui a partir do
segundo dia consecutivo de observacao, aconselha-se a utilizacao de varios
registros aleatorios de um ou dois dias diferentes da semana (BARTRINA;
RODRIGO, 2006). O RA é um método para estimar o calculo das porcdes
ingeridas e ndo depende da memodria do individuo. No entanto, requer
cooperacao, tempo e que o paciente saiba escrever ou tenha alguém que se
disponha a realizar as anotacfes dos alimentos consumidos (MAJEM;
BARBA; BARTRINA, 2006).
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1.7 CREATINA

A creatina foi descoberta em 1832 pelo cientista francés Michael
Eugene Chevreul, que extraiu este constituinte organico da carne. Logo
apos, em 1880, foi descoberta creatinina na urina, e autores especulavam
gue ela era derivada da creatina e estaria relacionada com a massa
muscular total. Por ser a extracdo da creatina a partir da carne fresca um
processo caro, as primeiras pesquisas foram limitadas; ndo obstante, ja no
inicio do século XX, a suplementacdo de creatina demonstrou aumentar o
conteludo de creatina muscular em animais (WILLIAMS; KREIDER,;
BRANCH,1999).

1.7.1 SINTESE E PRODUCAO DE CREATINA

A creatina (acido acético metilguanidina) é uma amina
nitrogenada formada endogenamente no figado, rins e pancreas a partir dos
aminoacidos glicina, arginina e metionina e pode ser fornecida para o
organismo por meio da ingestdo de carnes, peixes, e outros produtos de
origem animal (BENZI; STERNIERI; CECI, 1998; WILLIAMS; BRANCH,
1998). Estima-se que o aporte de uma dieta individual habitual mista seja
aproximadamente de 1 grama de creatina por dia e que quantidade similar
seja produzida endogenamente, 0 que equivale, no total, a cerca de 2
gramas recicladas diariamente no organismo (BENZI; STERNIERI; CECI,
1998; PERALTA; AMANCIO, 2002).

O primeiro passo na sintese endogena de creatina envolve a
transferéncia reversivel do grupo amidino da arginina a glicina para formar
acido guanidinoacético. Em seguida ocorre a transferéncia, irreversivel, de
um grupo metil da S-adenosilmetionina para o acido guanidinoacético,

formando a creatina (Quadro 1).
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Quadro 1 : Via bioquimica da sintese enddgena de creatina

Glicina + Arginina

|

Guanidinoacetato Adenosil-homocisteina
+ +

Ornitina ; Creatina

S-Adenosilmetionina

Fonte: KREIDER (1998).

A creatina obtida pela dieta € absorvida intacta no intestino
(WILLIAMS; KREIDER; BRANCH,1999). Apdés sua absorcdo intestinal,
aparentemente completa, a creatina do plasma € liberada para os varios
tecidos do corpo, incluindo o coracdo, a musculatura lisa, o cérebro e os
testiculos (WYSS; KADDURAH-DAOUK, 2000; TERJUNG et al., 2000). O
armazenamento da creatina ocorre tanto na forma livre quanto na
fosforilada. Cerca de 95% da creatina corporal estd armazenada na
musculatura esquelética e o restante principalmente no musculo cardiaco e
cérebro (SANTOS et al., 2004).

O conteudo normal de creatina no musculo é cerca de 120-125
mmol/kg de peso seco e corresponde a 30 mmol/kg no muasculo umido
ou 4 g/kg de musculo (HARRIS; SODERLUND; HULTMAN,1992), ainda
que o0s estoques de creatina possam ser maiores ou menores,
dependendo de sua disponibilidade na dieta. Entretanto, ha diferencas
na concentracdo intracelular de creatina nos varios tipos de fibras
musculares: o biceps, musculo constituido por fibras predominantemente
brancas (glicolitica), contém 31% mais CP(creatina fosfato) que o sdleo,
musculo com predominancia de fibras vermelhas (oxidativo). Tem-se
relatado que a suplementacdo de creatina aumenta o0s estoques desse
nutriente para até 160 mmol/kg de peso seco (HARRIS; SODERLUND;
HULTMAN, 1992).
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1.7.2 IMPORTANCIA FISIOLOGICA DA CREATINA

Metabolicamente, a creatina fosfato (CP) tem habilidade de
ressintetisar ATP (trifosfato de adenosina), conforme reacdo demonstrada
no Quadro 2 . A CP, ao perder seu grupamento fosfato, libera energia que é
utilizada para regenerar o difosfato de adenosina (ADP) e fosfato inorganico
(Pi) em ATP, isto €, a CP fornece energia para a ressintese do ATP, sendo
que, a enzima creatina quinase (CQ) cataliza a reacdo (WILLIAMS;
KREIDER; BRANCH,1999).

Quadro 2 : Principais rea¢6es quimicas do sistema energético creatina fosfato.

N

CP <«—— Cr+ Pi+ Energia ADP +Pi «—— ATP

CP+ADP <=2, Cr+ATP

CP = Creatina Fosfato; Pi = Fosfato inorganico; ADP = Adenosina
difosfato; ATP = Adenosina trifosfato; Cr = Creatina; CQ= Creatina
Quinase.

A creatina € importante fonte quimica para contracdo muscular
em atividades de curta duracdo e alta intensidade, pois facilita a
transferéncia de energia dentro das células. Quando ocorre a contragédo
muscular, a molécula de ATP é quebrada em ADP ocorrendo, desta forma, a
liberacdo de energia. Neste momento, a fosfocreatina (PCr) doa rapidamente
o seu grupo fosfato para o ADP, restaurando o nivel normal de ATP
(WILLIAMS; KREIDER; BRANCH,1999).

As caracteristicas energéticas da creatina sdo importantes para
tecidos como os do coracdo e do cérebro. No sistema nervoso central e
periférico também é encontrada uma pequena quantidade de creatina.
Existem evidéncias de que a creatina pode ter um importante papel na
funcéo cerebral, bem como no controle neuromuscular (TARNOPOLSKY;
ROY; MacDONALD, 1997; WYSS; KADDURAH-DAOUK, 2000).
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1.7.2.1 Aumento da massa corporal total e magra

A creatina € uma substancia osmoticamente ativa; assim, um
aumento em sua concentracao intracelular pode induzir um influxo de agua
para dentro da célula, aumentando a massa corporal (VOLEK et al., 1997).
Essa retencéo intracelular de fluido e aumento da pressdo osmotica celular
pode constituir o estimulo para a sintese protéica (KREIDER, 1997;
VANDENBERGHE et al., 1997; KREIDER, 1998).

Teoricamente, a suplementacdo de creatina pode influenciar a
massa corporal e a composi¢cdo corporal, ou pelo aumento da &gua
intracelular ou estimulando a sintese protéica e/ou diminuindo a degradacéo
protéica. Hultman et al. (1996) reportaram aumento de agua corporal total e
intracelular sem mudancas da agua extracelular apés ingestdo de creatina.
Esses autores indicaram que o0 ganho de peso associado com a
suplementacdo aguda de creatina € primariamente um resultado da retencao

hidrica, sendo que a maior parte dela ocorre no compartimento intracelular.

1.7.3 PROTOCOLO DE SUPLEMENTACAO

Quanto as principais posologias frequentemente citadas e
recomendadas na literatura tem-se: o protocolo proposto por Hultman et al.,
(1996), que sugere uma dose inicial de 20 g de creatina distribuidas em
qutro doses por dia, por um periodo de cinco a sete dias, seguida de uma
dose de 3 a 5 g/dia ou 0,03 g/kg/dia de creatina (manutencdo). Ja o
consenso do Colégio Americano de Medicina Esportiva tem evidenciado que
guantidades menores, 0,3 g/dia por 30 dias, elevariam da mesma forma o
contetdo total da creatina no masculo (AMERICAN COLLEGE, 2000). A
indicacdo deste suplemento para desportistas e atletas tem como objetivo
melhora da “performance”, ganho de massa magra e/ou aumento de forca.

Em dados coletados junto aos rétulos do produto, a dose mais
utilizada, inicialmente durante os primeiros cinco dias, é de 20 g divididos em
quatro vezes ao dia e, ap0s esta etapa, utiliza-se cinco a 10 g diarias
(SILVA; BRANCHT, 2001). Shao Hathcock, (2006) concluiram que 5 g de

creatina € a dosagem utilizada na maioria dos trabalhos sem a ocorréncia de
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efeitos adversos, sugerindo entdo que esta dosagem provavelmente pode
ser considerada segura. E, para melhor aproveitamento deste suplemento,
indica-se a combinagcdo da creatina com um carboidrato simples, como a
glicose, podendo aumentar o transporte de creatina para o interior do
musculo (GREEN et al., 1996). A ingestdo de 1 g de glicose/kg de massa
corporal total com creatina, aumenta em 9% a absor¢do do suplemento
(PREEN et al.,2003).

A suplementacdo de creatina parece impedir a biossintese
normal, mas isso € reversivel quando a suplementacdo cessa. Apos a
interrupgéo, o elevado estoque de creatina diminuird muito lentamente até
ao longo de mais de quatro semanas apos a Uultima ingestdo de creatina
(HULTMAN et al., 1996; GREENHAFF; CONSTANTIN-THEODOSIU;
CASEY, 1997).

1.8 METABOLISMO ENERGETICO

E consenso que a insuficiéncia cardiaca afeta a capacidade e a
regulacdo mitocondrial e o sistema de fosfagénios em ambos musculos,
cardiaco e esquelético (HARDIE; PAN, 2002). A IC ¢é caracterizada por
alteracdes no metabolismo energético, incluindo disfuncdo mitocondrial e
uma reducdo na taxa de oxidac&o do &cido graxo (AG), que é parcialmente
compensada por um aumento na utilizacdo de glicose. Juntas, essas
mudancas levam a uma deficiente capacidade de converter energia quimica
em trabalho mecéanico (BILSEN; NIEUWENHOVEN; VUSSE, 2009).

O musculo cardiaco € um tecido altamente oxidativo que produz
mais de 90% da sua energia a partir da respiracdo mitocondrial. HA uma
estreita relacdo in vitro e in vivo entre o consumo de oxigénio e do trabalho
cardiaco que ocorre conforme as concentragcbes de ATP celular e
fosfocreatina (BALABAN, 2002). O funcionamento adequado do sistema
energético celular depende da presenca, em quantidades adequadas, de
substratos e enzimas envolvidos nas vias de sintese e da utilizagdo do ATP,
que é a molécula responsavel pelo fornecimento imediato de energia ao
musculo cardiaco. Uma das principais enzimas envolvidas nesse processo é

a creatina quinase (CQ), responsavel pela transferéncia de 40 a 70% dos
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fosfatos de alta energia entre a creatina e a molécula de ATP (INGWALL,
1993; KALIL FILHO et al., 1997).

Estudos em animais e humanos com insuficiéncia cardiaca
demonstraram alteragcbes nesse sistema bioenergético, com reducao
significativa da velocidade de acédo da enzima CQ e modificacdes na
distribuicdo de suas isoenzimas, além de redugdo no conteudo total de ATP
e de fosfocreatina (PCr) (HOVE; NEUBAUER, 2007). O comprometimento
da integridade do sistema energético celular do miocardio vem sendo
apontado como fator que contribui para a deterioracdo da funcdo miocéardica
global em varias cardiopatias (BEER, 2004). Além da producdo de energia
estar diminuida, ocorre prejuizo na transferéncia e utilizacdo da mesma (YE
et al. 2001; SPINDLER et al. , 2003).

A IC induz a ativagdo neuro-hormonal que aumenta a resisténcia
periférica influenciando na funcdo do musculo cardiaco esquelético. Fatores
periféricos estdo envolvidos na fraqueza muscular e aumento da fadiga dos
pacientes. Eles incluem a atrofia e mudanca da composicédo das fibras. A
percentagem das fibras do tipo | sdo reduzidas e as das fibras do tipo Il
apresentam-se aumentadas nessa populacdo (DREXLER; COATS, 1996;
POOLE-WILSON; FERRARI, 1996).

O musculo esquelético de pacientes com IC apresentam uma
guantidade aumentada de enzimas glicoliticas, volume mitocondrial
diminuido, refletindo uma capacidade oxidativa deprimida da musculatura ou
seja uma reducdo no metabolismo aerdbio (DREXLER et al., 1992,
VENTURA-CLAPIER; SOUZA; VEKSLER, 2002). Em uma investigacao de
pacientes com ICC (insuficiéncia cardiaca congestiva), 0s autores
observaram niveis elevados tanto de lactato como da atividade da lactato
desidrogenase. Essas caracteristicas observadas condizem com a sindrome
da ICC e refletem todo um ambiente glicolitico e com metabolismo oxidativo
prejudicado, o0 que causa uma maior intolerancia ao esforco
(SCHAUFELBERGER et al.,1997).

A creatina esté intimamente envolvida com o controle metabdlico
de varias maneiras. A CP serve como tampéo celular ao longo da seguinte
reacdo: CP> + ADP* + H" > ATP* + Cr. Pesquisadores propuseram que

uma das func¢des primarias do sistema dos fosfagénios é tamponar as
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elevacbes do ADP em vez de simplesmente ressintetizar ATP
(NEWSHOLME;BEIS,1996). Segundo Clark (1998), elevacdes consideraveis
do ADP apresentam efeito inibitorio nas reacdes que envolvem ATPases
celulares, alterando significativamente o equilibrio da cinética enzimatica
podendo reduzir o ciclo de acoplamento das pontes cruzadas dos filamentos
musculares.

Mujika et al. (2000) relataram que, quando a taxa de hidrdlise do
ATP muscular excede a taxa de refosforilagdo de ADP por meio do processo
de fosforilagdo oxidativa, glicélise anaerdbia ou quebra de CP, o ATP é
ressintetizado via reacdo da mioquinase, resultando na formagao de
monofosfato adenosina (AMP). Assim, o AMP é desaminado pela enzima
adenilato deaminase na primeira reacdo do ciclo das purinas nucleotideo,
levando a deplecéo do pool de nucleotideos de adenina e eventual producéo
de amoOnia e hipoxantina.

Além disso, acredita-se que a creatina produzida em sitios de alta
atividade metabdlica difunde-se de volta para a mitocondria para ser
refosforilada a CP por meio da agdo da creatina quinase mitocondrial,
servindo como sinal respiratério para a mitocondria (MA; FRIEDMAN;
ROBERTS et al., 1996). Clark (1998) observou que a rapida ressintese de
CP é provavelmente de origem oxidativa e propds que a CP e a creatina
aumentadas promovem um aumento na fosforilagcdo oxidativa devido a
presenca da isoenzima creatina quinase mitocondrial. Se for esse o caso, 0
aumento do conteudo de creatina e CP, por meio de suplementacao, pode

ter efeito metabdlico importante.

1.9 JUSTIFICATIVA PARA O DESENVOLVIMENTO DO
ESTUDO

Apesar dos avancos tecnolégicos e maiores recursos
farmacoldgicos, a incidéncia de Insuficiéncia Cardiaca (IC) vem aumentando
no Brasil e no mundo (SBC, 2002). A Organizacao Mundial de Saude definiu
a IC como uma das prioridades entre as enfermidades crbnicas que
necessitam de estratégia especial de prevencéo primaria e de tratamento em
todo o mundo (ROCHA et al., 2006).
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A IC é uma condi¢do clinica associada a piora da capacidade
funcional, a diminuicdo da qualidade de vida e ao aumento da morbidade e
mortalidade dos pacientes (ROCHA et al.,, 2006). Apesar de todos os
avancos terapéuticos, o prognostico desta sindrome é ruim, com média de
sobrevida apos a instalacdo dos sintomas de somente 1,7 anos em homens,
e 3,2 anos em mulheres (AMERICAN HEART ASSOCIATION, 1999).

As pesquisas clinicas utilizando terapias farmacolégicas em
pacientes com IC tém sido crescentes, porém o mesmo nao se observa no
tratamento ndo farmacoldgico envolvendo o0s aspectos nutricionais
(LATADO, 2009). A importancia da nutricdo no tratamento e prognostico da
IC comeca a ser reconhecido (WITTE et al., 2005).

A suplementacdo de creatina surge como uma possivel nova
terapia nutricional ao paciente com IC (GUALANO et al, 2010). A
disponibilidade reduzida de creatina tem sido associada a insuficiéncia
cardiaca, prevaléncia aumentada de arritmias ventriculares e isquemia
(ANDREWS et al., 1998; CONWAY; CLARK, 1996). Alguns pesquisadores
tém sugerido o uso da creatina, administrada via oral ou intravenosa, com o
objetivo de melhorar a funcdo cardiaca em individuos com IC (GRAZIOLI,
MELZ; STRUMIA, 1992 ; FERRARO et al., 1996).

Pesquisadores demonstraram que a suplementacdo de creatina
tanto a curto como a longo prazo nado afeta o volume sanguineo, pressao
arterial ou o estado eletrolitico, embora seja a captagdo muscular da creatina
dependente de sédio (HARRIS; SODERLUND; HULTMAN, 1992;
KREIDER,1999). Outros estudos relataram que a suplementacdo com
creatina (5 a 16 g/dia) altera positivamente o perfil lipidico (EARNEST;
ALMADA; MITCHELL., 1997; KREIDER et al., 1998) em pacientes de meia-
idade e atletas, bem como fornecem beneficios terapéuticos para pacientes
com deficiéncia na sindrome de creatina (4 a 8 g/dia por até 25 meses),
atrofia girada da coroide e retina (1,5 g/dia por 5 anos), insuficiéncia
cardiaca, doengcas neuromusculares e apls lesBes ortopédicas
(TARNOPOLSKY; ROY; MacDONALD, 1997; WYSS; KADDURAH-DAOUK,
2000; WILLIAMS; KREIDER; BRANCH, 1999).

Os estudos disponiveis indicam que a suplementacdo aguda e

cronica de creatina parece n&ao oferecer nenhum risco em experimentos com
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duracdo de até cinco anos, podendo trazer inclusive beneficios terapéuticos
(FONTANA, 2003). Baseado nos efeitos referentes ao ganho de massa
magra e melhora da performance em atletas, pesquisas avaliaram o efeito
da suplementacdo de creatina em pacientes portadores de insuficiéncia
cardiaca (FIELD, 1996; SCHAUFELBERGER; SWEDBERG, 1998).

Em estudo experimental, os autores concluiram que a massa
muscular esquelética pode influenciar a capacidade de pacientes com IC em
sustentar esforcos submaximos, sugerindo alteracdes qualitativas dessa
musculatura (COSTA et al.,2003),. Essas alteragbes musculares ativam
reflexamente o sistema nervoso autdbnomo, desempenhando um papel
importante ndo sO6 na origem dos sintomas limitantes do exercicio, como
também na progressao da insuficiéncia cardiaca (PONIKOWSKI et al., 2001,
GITT et al., 2002).

Apesar de comprometimento cardiaco importante, se 0s pacientes
se tornam pouco sintomaticos ou assintomaticos, ou seja com a melhora da
classe funcional, o paciente tende a apresentar melhor progndstico
(BARRETO; RAMIRES, 1998). Assim, tém melhor evolugcdo aqueles com
maior capacidade fisica, analisada pelo tempo de esforco ao teste
ergomeétrico, ou pela maior distancia percorrida no teste de 6 min, ou com
maior consumo de oxigénio pela ergoespirometria.

Embora muitos efeitos positivos da suplementacéo de creatina
estejam descritos na literatura em individuos saudaveis, h& um ndamero
reduzido de evidéncias cientificas quanto aos efeitos decorrentes da
administracdo de creatina em relacédo a analise das capacidade funcional e
composicao corporal, em pacientes com insuficiéncia cardiaca. Diante desta
caréncia de estudos surge a seguinte pergunta: é possivel a suplementacdo
de creatina, em decorréncia do aumento do aporte de energia muscular,
promover ganho de massa magra nesses pacientes, que possuem forte
tendéncia a perdé-la, podendo-se obter uma melhora dos sintomas e

capacidade funcional?
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar os efeitos da suplementacdo de creatina na capacidade

funcional e na composicéo corporal de pacientes com insuficiéncia cardiaca.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

— Determinar a capacidade funcional dos pacientes com
insuficiéncia cardiaca por meio da ergoespirometria e teste de caminhada de
seis minutos .

— Comparar a capacidade funcional dos pacientes com
insuficiéncia cardiaca suplementados com creatina e placebo, por meio da
ergoespirometria e teste de caminhada de seis minutos.

— Avaliar a composicdo corporal dos pacientes por meio de
medidas antropométricas.

— Comparar a composicdo corporal dos individuos que receberam
suplementacao de creatina com o grupo placebo

— Analisar o consumo alimentar dos pacientes.
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3 METODOS

3.1 LOCAL DO ESTUDO

A pesquisa foi desenvolvida no Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Goias (HC/UFG), localizado na regido Centro-
Oeste do Brasil, na cidade de Goiania-Goias. O HC/UFG é uma instituicao
de ensino na area de saude, que tem por objetivos a assisténcia, ensino,
pesquisa e extensdo. Trata-se de uma unidade de referéncia para o estado
de Goias e regidao Centro-Oeste, oferecendo a populacdo, atendimento de
saude em niveis primario, secundario e de alta complexidade.

O laboratério de Ergometria /Ergoespirometria esta localizado no
segundo andar do HC/UFG, funcionando de segunda a sexta-feira nos
turnos de atendimento (matutino e vespertino). A equipe que atende na

unidade conta com médicos cardiologistas e técnicos de enfermagem.

3.2 DELINEAMENTO E POPULACAO DO ESTUDO

Tipo de estudo
Estudo prospectivo, randomizado, do tipo duplo cego, realizado
no periodo de Abril de 2009 a Janeiro de 2010.

Critérios de inclusédo e exclusdo

Os critérios de inclusdo foram: apresentar diagnostico de
insuficiéncia cardiaca em classes funcionais Il a IV (NYHA), sexo masculino,
idade acima de 18 anos. O consumo de creatina pode auxiliar no ganho de
massa corporal total. Esse incremento é uma condicdo ndo muito desejada
pelo sexo feminino, o que poderia ocasionar perdas no seguimento da
amostra inicial e prejudicar a conclusao do estudo no prazo previsto.

Os critérios de exclusdo definidos foram: instabilidade clinica
(como arritmia atrial ou ventricular ndo controlada, infarto do miocardio) nos
trés meses prévios ao inicio da pesquisa, cardiopatia com necessidade de

correcdo cirurgica, alcoolismo, concentragcdo de creatinina > 2,5 mg/dL,
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indice de massa corporal > 40 kg/m?, insuficiéncia renal, limitac&o ortopédica
que pudessem dificultar a execucao dos testes e dificuldade de aderéncia
ao protocolo.

Do total de 41 pacientes que atenderam aos critérios de inclusao,
oito ndo completaram o estudo, sendo que destes, quatro foram a 6bito, um
demonstrou consumo inadequado do suplemento, dois foram submetidos a
cirurgia e um apresentou quadro infeccioso, resultando em uma amostra
final de 33 pacientes.

Apds a selecdo, os participantes foram randomizados em dois
grupos, um grupo controle de 16 pacientes que utilizou placebo e o grupo
experimental de 17 pacientes que consumiu creatina. Ambos o grupos foram

acompanhados por um periodo de seis meses.

3.3 PROTOCOLO DE PESQUISA

Todas as etapas da coleta de dados foram realizadas pela
pesquisadora, cardilogista, técnica de enfermagem do servico de
ergoespirometria e fisioterapeuta voluntaria. As avaliagdes foram realizadas
em dois momentos, antes de iniciar a suplementacédo e apdos 0s seis meses,

guando terminava o experimento.

3.3.1 Selecao dos pacientes

Os pacientes foram triados a partir do banco de dados do
ambulatorio de IC do HC-UFG. Aqueles que atenderam aos critérios de
inclusdo e que concordaram em participar do estudo foram selecionados.
Anteriormente a realizagdo de qualquer procedimento com os voluntarios da
pesquisa, repassavam-se todas as informacOes necessarias quanto ao
protocolo e era assinando o termo de consentimento livre esclarecido
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa Médica Humana e Animal do
Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Goias (projeto 095/2008
aprovado em 28/08/08) (Anexo A).
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3.3.2 Posologia do suplemento

Os suplementos foram adquiridos diretamente do fabricante,
DYNAMICLab®, e pesados em balanca analitica, com preciséo de 0,0001 g
marca SCIENTECH®, por farmaceutica na farmécia artesanal Qually
Formula, localizada na Av. S&o Paulo, Jardim das Esmeraldas, Aparecida de
Goiania-Goias. As doses de 5 g foram acondicionadas em sachés (Figura 1),
separadas nominalmente por duas académicas de Nutricdo e entregues aos
pacientes pela pesquisadora responsavel no Ambulatério de Nutricdo do
HC/UFG. Neste momento conferia-se o consumo do suplemento, possiveis
intercorréncias (diarréia, vomito, azia e outros) e incentivava-os quanto a
persisténcia na participacao da pesquisa.

O monitoramento do consumo do suplemento era realizado
mensalmente por contato telefénico e acompanhamento ambulatorial para
entrega do suplemento. A pesquisadora e 0s voluntarios ndo tinham
conhecimento de qual suplemento estava sendo ingerido e isso foi revelado

somente no final do experimento.

Figura 01: Doses acondicionadas em sachés

A creatina monoidratada foi utilizada como suplemento, e como
placebo utilizou-se a maltodextrina, um carboidrato complexo derivado do
milho. Ambos produtos apresentavam-se em forma de pd branco, nao
diferindo um do outro, sem sabor e deveriam ser ingeridos por via oral, em
dose Unica diaria, dissolvidos em 200 mL de suco de frutas adogados com

sacarose (média de 30 g de carboidratos). As instru¢cdes sobre o uso do
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suplemento e o placebo foram as seguintes: Grupo PLACEBO (G PLA, n=
16), ingestdo de substancia placebo (maltodextrina) 5 g diarias e o Grupo
CREATINA (G CRE n=17) 5 g diarias, ambos durante o periodo de seis

meses.

3.3.3 Medidas da composicao corporal

As medidas aferidas compreenderam massa corporal total,
estatura, circunferéncia do braco, dobra cutanea triciptal (DCT), subscapular
(DCS), suprailiaca (DCSI) e biciptal (DCB). Os dados antropométricos foram
coletados por pesquisador unico, previamente treinado e registrados em
ficha especifica (Apéndice A). As coletas das medidas foram ao inicio e no

final do experimento, totalizando 02 avaliagdes no decorrer da pesquisa.

3.3.3.1 Antropometria

Para obtencdo das medidas antropométricas de massa corporal
total e estatura foi utilizada balanca tipo plataforma manual. A massa
corporal total (MCT) € a massa total do corpo, incluindo seus componentes
principais, os musculos, 0s 0ssos e a gordura.

Para realizacdo da estatura foi considerado a distancia maxima
compreendida entre as plantas dos pés e o ponto mais alto da cabeca
(vértex). O paciente deveria estar de costas para a balanca, com o0s pés
unidos, paralelos e descal¢co, em angulo reto com a haste do equipamento.
Foram utilizadas as hastes extensiveis de uma balanca clinica tipo
plataforma, aferida manualmente.

Para o calculo do IMC, dividiu-se o valor do peso, em
quilogramas, pelo valor da estatura ao quadrado, em metros. Os resultados
obtidos foram interpretados de acordo com o0s pontos de corte propostos
pela Organizacdo Mundial de Saude (WHO, 1997), conforme Quadro 3 e
para idosos, ulilizou-se os pontos de corte de LIPSCHITZ (1994) de acordo

com o Quadro 4.
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Quadro 3: Estado nutricional segundo o indice de Massa Corporal

IMC Estado Nutricional
<18,5kg/m2 Magreza

18,5 a 24,9 kg/m2 Eutrofia

25 a 29,9 kg/m? Sobrepeso

230 kg/m? Obesidade

Fonte: WHO, (1997).

Quadro 4: Estado nutricional para idosos
segundo o Indice de Massa Corporal

IMC Diagnostico Nutricional

< 22 kg/m? Baixo Peso

> 22 e < 27 kg/m? Adequado ou Eutrofico

2 27 kg/m? Sobrepeso
Fonte: LIPSCHITZ, (1994).

Para a realizacdo das medidas de dobras cuténeas foi utilizado o

adipdmetro Lange. Todas as medidas foram feitas do lado direito do corpo e

aferidas trés vezes seguindo a técnica descrita por Harrison et al. (1988)

descricao:

As quatro dobras cutaneas aferidas seguiram a seguinte

1. Triceps: dobra longitudinal no dorso do brago na
linha média entre o acromio e o olécrano;

2. Subescapular: dobra mensurada abaixo do
angulo inferior da escéapula, através da palpacédo com os dedos
indicador e medial. O adipdmetro € colocado obliguamente
acompanhando as fibras musculares da regido com angulo de
aproximadamente 45°;

3. Biceps: € medida segurando-se a dobra na
vertical, na face anterior do braco, sobre o ventre do biceps (o
ponto a ser marcado coincide com o mesmo nivel da marcacao

para a afericdo da circunferéncia do braco);
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4. Suprailiaca I: dobra pingcada em diagonal, 3 a 5
cm acima da crista iliaca superior, no ponto de encontro entre
uma linha imaginaria horizontal que passa pela cicatriz

umbilical e a linha axilar média.

3.3.3.2 Avaliagao da gordura corporal e massa magra

Somatorio de dobras cutaneas:

O percentual da gordura corporal foi estimado por meio do
calculo da densidade corporal (DC) conforme a equacdo de DURNIN e
WOMERSLEY (1974) detalhada no Quadro 5.

Quadro 5: Calculo da Densidade Corporal utilizando a soma das dobras
cutaneas biciptal, triciptal, subescapular e supra-iliaca

Homens
Idade* Formula

(anos)

17-19 DC=1,1620-0,0630 x (log Z)*
20-29 DC=1,1631-0,0632 x (log Z)*
30-39 DC=1,1422-0,0544 x (log Z)*
40-49 DC=1,1620-0,0700 x (log Z)*
50 + DC=1,1715-0,0779 x (log =)*

Fonte: Durnin e Womersley (1974), *Idade em anos

*Somatério de quatro dobras cuténeas ( triceps, biceps, subescapular e suprailiaca)

A partir do valor da DC, a porcentagem de gordura corporal total
foi determinada pela férmula de SIRI (1961):
Gordura corporal (%) = 4,95/DC — 4,5 x 100

A quantidade de gordura corporal em quilograma foi calculada
multiplicando-se o0 peso atual pela porcentagem de gordura corporal dividido
por 100. A massa corporal magra (MCM) foi deduzida, diminuindo-se da
massa corporal total (MCT) a massa de gordura.
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- Circunferéncia Muscular do Bra¢o (CMB)

A CB foi realizada com o paciente mantendo o braco solto ao lado
do corpo; mediu-se o ponto médio entre o acrébmio e o olécrano; passou-se
uma fita métrica inextensivel ao redor do bracgo, na altura do ponto médio,
evitando compresséao de tecidos moles.

A CMB foi determinada a partir da CB (circunferéncia do braco) e

dobra cutanea do triceps pela formula:

CMB (mm) = CB (mm) — 3,14 x DCT (mm)

Os resultados foram avaliados conforme os padrbes de
referéncia, de FRISANCHO (1981). Os percentis 5 e 95 foram usados como
pontos de corte inferior e superior de normalidade. Valores abaixo do
percentil 10 e acima do percentil 90 refletem situacdes que necessitam de
vigilancia. (BLACKBURN; HARVEY, 1982).

3.3.4 Avaliacédo da Capacidade funcional

Esta avaliagdo foi realizada através do teste de caminhada de 6
min (TC6) e da ergoespirometria.

3.3.4.1 Teste de caminhada de 6 minutos

O TC6 foi realizado obedecendo aos critérios estabelecidos pela
American Thoracic Society (ATS, 2002). Utilizou-se um corredor localizado
na estrutura fisica do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de
Goias, com marcacao de 3 em 3 m e extenséo total de 30 m (Figura 2). Nas
extremidades do corredor foram colocados cones de transito, delimitando
para o paciente o inicio e o fim do percurso. O paciente foi instruido a
caminhar na maior velocidade que conseguisse manter durante 0s seis
minutos e a cada minuto eram dados comandos verbais de incentivo

padronizados:
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(1°minuto) “Vocé esta indo bem”;
(2°minuto) “Mantenha este ritmo”;
(3°minuto) “Vocé esta indo bem, estamos na metade do teste”,

(4°minuto) “Continue caminhando, faltam apenas do is minutos”;

(5°minuto) “Esta tudo bem?
O teste ja esta no fim” (ATS, 2002).

Figura 02: Local do Teste de caminhada de seis minutos

Antes de iniciar e ap6s o término do teste foram colhidos os
seguintes parametros: pressao arterial (PA), frequéncia cardiaca (FC),
saturacéo de oxigénio periférica e escala de Borg modificada para dispneia
(Anexo B), com o0 paciente na posicao ortostatica. Foram utilizados os
seguintes instrumentos: esfignomandémetro semi-automatico Omron® Hem
711, oximetro Nonin Onyx ® 9.500, USA e crondmetro Kenko® -2808.
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A Escala de Borg Modificada (Anexo C) foi utilizada para avaliar a
dispneia durante a realizagédo do teste. Seu escore varia de zero a dez, zero
representa a auséncia de dispneia e dez se refere ao grau maximo de
desconforto respiratério. Sua aplicacdo € direta e no momento em que o
individuo apresenta tal desconforto (BORG, 1982).

Os seis minutos foram marcados por meio de cronémetro e a
cada dois minutos verificava-se a FC, a saturacdo e a sensacao subjetiva de
esforco (escala de Borg). O TC6 foi realizado duas vezes com intervalo de
30 minutos e em caso de dor no peito, tontura ou sensacgédo de dispneia
muito intensa (Borg 8) o paciente poderia interromper o teste. Além destes
parametros ao final do teste calculava-se a distancia percorrida (niumero de
vezes que o paciente percorria a distancia de ida e volta x 60) e observacdes

referentes a dores ou cansaco.

3.3.4.2 Ergoespirometria

Os exames foram realizados no laboratério de Ergometria
/Ergoespirometria do Hospital das Clinicas da UFG. Anteriormente a
realizacdo dos exames 0s pacientes recebiam uma lista de orientacdes
(Anexo D). Os pacientes portavam roupas leves (calca de malha ou tecido
fino ou bermuda) e calcados adequados (sapato fechado com solado de
borracha ou ténis) para o exame.

Para realizacdo do teste foi utilizado o material descrito a seguir:
esteira Centurion 300, analisador de gases da marca Micromed® e modelo
cortex/metalyzer 3B (Figura 3), sistema computadorizado de ergometria da
marca Micromed® com o software Ergo PC Elite 3.3. e 0 metasoft 3.7,
eletrocardiograma digital da marca Micromed®, esfignomandmetro de

mercurio e eletrodos descartaveis.
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Figura 3: Equipamento do Teste de ergoespirometria

Os procedimentos de calibragem dos equipamentos foram feitos
previamente a realizacdo de cada teste. Calibrou-se o ergoespirdbmetro
através de uma mistura certificada de gases (Mistura Padrdo de Calibragao):
oxigénio (Oz) 16 cmol/mol, Diéxido de Carbono (CO,) 4,0 cmol/mol,
balanceada com Nitrogénio (N,). Antes do inicio realizou-se também a
calibracdo do analisador metabdlico.

Foi feito o posicionamento do dispositivo bocal-capacete selando
firmemente a passagem de ar, interligado ao analisador de gases. A
frequéncia cardiaca (FC) foi aferida por meio do eletrocardiograma (ECG) e
a pressao arterial (PA) por esfignomanémetro de mercuario. Primeiramente
realizou-se o ECG de repouso em posicado deitada e afericdo da PA; em
seguida, o ECG de repouso em pé e medida da PA. Durante o esforco a PA
foi medida de 3 em 3 minutos e no pico; na recuperacao foi medida no 1°, 2°,
4°, 6° e 8° minutos.

O teste de esforgo ergoespirométrico (TEE) foi realizado em sala
climatizada com temperatura média de 25 °C e umidade relativa do ar de 60
a 70%. Os pacientes estavam em uso de suas medicacdes habituais.
Utilizou-se o protocolo de Rampa para todos os pacientes, considerando
constante a inclinacdo e alterando apenas a velocidade.

As variaveis de trocas gasosas e ventilatérias eram computadas a
cada 3 segundos e medidas pelo analisador metabdlico. A frequéncia
cardiaca (FC) foi medida por meio do eletrocardiograma a cada segundo. O
volume de oxigénio (VO,) foi medido de trés em trés segundos, em circuito

aberto pela leitura das fracdes expiradas de O, e CO, em sistema
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metabdlico. O TEE foi sintoma limitante, sendo interrompido por cansaco,
exaustéo, arritmias e queda da PA.

Foram avaliados o VE Max, Reserva respiratéria, VO, maximo,
Limiar Anaerdbio, Inclinagdo VO, x VCO,, Coeficiente Respiratorio (R),
Ponto de compensacgéo respiratorio, Pulso de O,, Poténcia e Carga de
Trabalho, Capacidade funcional por Cooper e AHA (American Heart
Association). A saturacdo de O, foi avaliada utilizando um sensor colocado
no indicador da méo esquerda, através do aparelho cértex/metalyzer 3B e
Oximetro OXI scan da Micromed®. O Limiar anaerébio foi estimado a partir
do método V-slope, determinando-se ponto de inflexdo na curva VO, x
VCOs,.

3.3.5 Andlise do consumo energético e de macronutri  entes

A ficha de atendimento nutricional (Apéndice B) foi preenchida
nas consultas, para a obtencéo dos seguintes dados:

-Dados pessoais

-Dados antropométricos

-Exames laboratoriais

-Fatores gastrointestinais

-Medicamentos

-Anamnese alimentar (recordatério 24h e registro alimentar)

A anamnese ou histéria alimentar consiste na obtencdo de
informacBes sobre o consumo e habitos alimentares. Para registro destas
informacdes, foram aplicados métodos de inquérito recordatorio e registro
diario.

O método recordatorio 24 horas (Apéndice C) consiste em
entrevista cujo o individuo relata os alimentos consumidos no dia anterior a
entrevista (KAMIMURA et al., 2004), sendo aplicado pela pesquisadora
responsavel e, o consumo alimentar estimado através do registro diério, é
realizado pelo préprio paciente. O registro diario (Apéndice D) foi coletado
em trés dias ndo consecutivos, conforme o Institute of Medicine (IOM, 2006),

sendo as primeiras coletas anterior ao inicio da suplementagdo e as
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segundas ao final do experimento. Estes inquéritos permitiram estimar os
alimentos e as respectivas por¢coes consumidas pelos participantes para a
determinacao do valor energético diario e dos macronutrientes.

Para facilitar o calculo dos inquéritos, no que diz respeito a
guantidades de alimentos, foram usadas medidas caseiras tais como colher
de sopa, concha, copo de requeijdo, xicara e outras. Posteriormente, as
medidas caseiras foram convertidas em gramas, para o calculo de energia e
nutrientes (PINHEIRO et al., 2002).

Os dados dos inquéritos alimentares foram processados no
programa NUTWIN, elaborado pela Universidade Federal de S&o Paulo —
UNIFESP, para estimativa dos valores do consumo energético total diario e
de macronutriente (carboidrato = CHO, proteina = PRO e lipidio = LIP). O
valor energético total (VET) foi obtido por meio da contribuicdo energética
dos macronutrienres de acordo com o Quadro 6.

Quadro 6: Célculos para o valor energético total (VET) e a contribuicdo de
cada macronutriente

VET = (g carboidrato x 4) + (g proteina x 4) + (g gordura x 9)
%CHO = (g CHO x 4) x 100 / VET
%PRO = (g PRO x 4) x 100/ VET

%LIP = (g GOR x 9) x 100 / VET

VET = valor energético total, %CHO = percentual de CHO, %PRO =

percentual de proteina,% LIP = percentual de lipidios (gordura)

3.3.6 Resumo do protocolo de pesquisa

Na Figura 4 encontra-se esquematizado o protocolo de pesquisa

empregado durante este estudo.
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Selecdo da Amostra Critérios de incluséo

n=41(inicial) Critérios de exclusao
4 Obitos
Perdas 2 descompensados

—| 1 consumo inadequado
1 quadro infeccioso

Amostra
n=33 (final)
Grupo Placebo (n=16) Grupo Creatina (n=17)
5 g/dia, 6 meses 5 g/dia, 6 meses
Composicgéao corporal Capacida,de ancional
(Pré e Pos (Pré e Pos~
suplementacgéao) suplementacéo)

* Teste da caminhada de
seis minutos
» Teste ergoespirométrico

Massa corporal total

Altura

indice massa corporal

Massa corporal magra

Gordura corporal

Circunferéncia muscular do braco

Figura 4: Protocolo de pesquisa

3.3.7 Anélise Estatistica

Os dados foram inseridos em planilha Windows Microsoft Excel e
transcritos para o Statistical Package for the Social Sciences, (SPSS) versao
17.0 e Statistical Analysis System (SAS) versao 9.2. para as respectivas
analises. Os dados foram digitados duas vezes a fim de se identificar
possiveis erros de transcricdo (validacdo por dupla entrada). Foi realizada
uma analise descritiva, na qual foram utilizadas medidas de frequéncia para
os dados qualitativos e medidas de posicao e de variabilidade para os dados

guantitativos.
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Trata-se de um estudo do tipo pré e poOs-teste em que varias
medidas foram obtidas em dois grupos creatina (CRE) e placebo (PLA). Um
modelo linear de analise de covariancia (ANCOVA) em que as medidas no
pré-teste foram incluidas como covariaveis, foi usado para avaliar se existe
diferenca significativa nas medidas de pos-teste entre os dois grupos. Este
procedimento permitiu a construcéo dos intervalos de confianga de 95% (IC
95%) e sua representacdo em graficos de médias ajustadas pela medida do
pré-teste.

O modelo ANCOVA para dois grupos com j individuos em cada
um, é dado por:

Y, =u+1 +B,(X; X.)"'eij =12

Onde:

Y; € o valor da medida no pds teste do j-€simo individuo no i-
€simo grupo;

L €é a média geral populacional;

1, € o efeito do tratamento associado ao i-€simo grupo;

X; € o valor da medida no pré teste do j-ésimo individuo no i-
€simo grupo;

B, € o coeficiente de regressédo linear comum ao dois grupos;

g; € o erro aleatorio

X & a média geral do pré teste.

As suposicbes de normalidade e variancia constante foram
verificadas através de analise grafica dos residuos do modelo ANCOVA.
Para todas as variaveis analisadas as suposi¢cfes foram satisfeitas. A
correlagdo entre variaveis foi avaliada pelo coeficiente de correlagdo de
Pearson, p <0,05.

Ao se comparar as médias das diversas medidas entre os dois
grupos (PLA e CRE) foi utilizado o teste t Student para aquelas variaveis que
apresentavam distribuicdo gaussiana e, nos casos em que nao se observou
a normalidade, em ambos 0s grupos, foi empregado o teste ndo paramétrico
de Mann-Whitney. O teste de qui-quadrado foi aplicado para se avaliar a

associacdo entre o grupo e a classe funcional (NYHA) no momento pré
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tratamento. Para efeito de analise utilizou-se um nivel de significancia de
5%.

3.3.8 Aspectos éticos

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa Médica
Humana e Animal do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de
Goias (projeto 095/2008 aprovado em 28/08/08) (Anexo A).

Os pacientes foram informados sobre os objetivos da pesquisa e
convidados a participar de forma voluntaria. Aqueles que concordaram, em
seguida, assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(Apéndice E), elaborado de acordo com a resolugcdo n° 196, de 10 de
Outubro de 1996, do Conselho Nacional de Saude (BRASIL, 1996).
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4 RESULTADOS

A apresentacdo dos resultados foi realizada em dois artigos, 0s
quais séo apresentados a seguir.

Artigo 1 — Titulo: Suplementacdo de creatina na capacidade
funcional de pacientes com insuficiéncia cardiaca

Autores: Ana Paula Perillo Ferreira Carvalho

Salvador Rassi

Revista: Arquivos Brasileiros de Cardiologia® (B3).

Artigo 2 - Titulo: Suplementacdo de creatina na composicao
corporal de pacientes com insuficiéncia cardiaca.

Autores: Ana Paula Perillo Ferreira Carvalho
Salvador Rassi

Revista: Archivos Latinoamericanos de Nutricién? (B2).

IANEXO E — Normas de publicacéo
2ANEXO F — Normas de publicagéo
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4.1 ARTIGO 1: Suplementagdo de creatina na capacidade

funcional de pacientes com insuficiéncia cardiaca.

AUTORES

Ana Paula Perillo Ferreira CARVALHO: Nutricionista do Hospital
das Clinicas da Universidade Federal de Goias. Programa de Pés-
Graduacao em Ciéncias da Saude. Nivel Doutorado. Primeira Avenida, s/n¢
Setor Leste Universitario, CEP 74065-080, Goiania-GO.

Salvador RASSI: Professor Associado— Faculdade de Medicina da
Universidade Federal de Goias. Primeira Avenida, s/n Setor Leste
Universitario, CEP 74065-080, Goiania-GO.

INSTITUICAO

Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Goias Primeira
Avenida, s/n°Setor Leste Universitario, CEP 74065- 080, Goiania-GO.

Endereco para correspondéncia: Ana Paula Perillo Ferreira
Carvalho. Alameda D11, Lt 19, QD 22, Jardins Ménaco, Cidade Vera Cruz,
Aparecida de Goiania-GO, CEP: 74.934-694

email; anapperillo@agmail.com
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RESUMO

Introducdo: A insuficiéncia cardiaca (IC) € uma sindrome complexa marcada
pela intolerancia ao esforco e perda da capacidade funcional. Objetivo:

Avaliar a capacidade funcional dos pacientes com insuficiéncia cardiaca
suplementados com creatina. Métodos: Estudo prospectivo, randomizado,
duplo cego. Foram randomizados em dois grupos 33 pacientes com IC, com
idade > 18 anos, sexo masculino, classes funcionais Il a IV . O grupo
experimental (G CRE, n=17) foi suplementado com creatina com dose de 5 g
por dia durante seis meses e o grupo placebo (G PLA, n=16), recebeu 5 g de
maltodextrina por dia durante o mesmo periodo de tempo. Ambos 0s grupos
foram submetidos a avaliacdo da capacidade funcional através da
ergoespirometria e teste de caminhada de seis minutos (TC6) pré e pos
intervencdo. O modelo estatistico Ancova e a correlacdo de Pearson foram
utilizados na andlise dos grupos e nas formas de tratamento. Resultados:

Das variaveis avaliadas na ergoespirometria, o volume de oxigénio pico (VO
pico), limiar anaerdbico (LA) e o pulso de oxigénio (PO,) ndo apresentaram
diferencas significativas entre os grupos (p>0,05). No TC6 n&o houve
diferenca sinificativa na distancia percorrida. Conclusdo: A suplementagao
de creatina em pacientes com insuficiéncia cardiaca ndo promoveu melhora
significativa na capacidade funcional.

Palavras-chave: creatina, Teste de esforco, insuficiéncia cardiaca,
suplementacdo alimentar.
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ABSTRACT

Introduction:  Heart failure is a syndrome characterized by exercise
intolerance and loss of functional capacity. objective : Evaluating the
functional capacity of patients with heart failure supplemented with creatine.
Methods : A prospective, randomized, double blind study. It was randomized
into two groups of 33 patients with heart failure, aged > 18 years, male
gender, functional class Il to IV. The experimental group (G CRE, n = 17)
was supplemented with creatine at a dose of 5 g daily for six months and the
placebo group (G PLA, n = 16) received 5 g of maltodextrin daily during the
same period of time. Both groups underwent assessment of functional
capacity by cardiopulmonary exercise testing and testing of six-minute walk
test (6-MWT) before and after intervention. The statistical model ANCOVA
and Pearson correlation were used in the analysis of groups and forms of
treatment. Results: From variables assessed on ergospirometry, the peak
oxygen uptake (peak VO, ), anaerobic threshold (AT) and oxygen pulse
(O2P) showed no significant differences between the groups (p>0.05). There
was no significant difference in the distance travelled concerned to 6-MWT.
Conclusion: Creatine supplementation in patients with heart failure did not
cause a significant improvement in functional capacity.

Key words: creatine, exercise testing, heart failure, supplementary feeding.
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Introducao

A insuficiéncia cardiaca (IC) € uma sindrome cardiovascular que
se caracteriza por uma congestdo venosa pulmonar e/ou sistémica
associada a um débito cardiaco diminuido’. Apresenta-se como sintomas
tipicos: dispneia, fadiga e edema e esta associada a diminuicdo da
qualidade de vida, ao aumento da morbimortalidade e a piora da capacidade
funcional dos pacientes®>.

A intolerancia ao esforco é uma caracteristica marcante nestes
pacientes, que exibem respostas metabdlicas anormais no mausculo
esquelético, incluindo o uso deficiente de oxigénio (O,) e um inicio precoce
do metabolismo anaerdbio®, disfuncdo endotelial, anormalidade na
vasodilatacdo periférica e alteragcdes na resposta ventilatéria®. Desta forma,
a diminuicdo da capacidade funcional nos pacientes com IC é dependente
de alteracdes centrais e periféricas, ocorrendo a interacdo de componentes
respiratérios, hemodinamicos, metabélicos e musculares®® .

A creatina, uma amina nitrogenada, é importante fonte de energia
para a contracdo muscular, sendo armazenada em maior propor¢ao no
musculo esquelético, cerca de 95%, e o restante, principalmente no musculo
cardiaco e cérebro’. A disponibilidade reduzida de creatina tem sido
associada a insuficiéncia cardiaca, prevaléncia aumentada de arritmias
ventriculares e isquemia®®. Alguns pesquisadores tém sugerido o uso da
creatina, administrada via oral ou intravenosa, com o objetivo de melhorar a
funcéo cardiaca em individuos com 1C*%*,

Embora muitos efeitos positivos da suplementacéo de creatina
estejam descritos na literatura em individuos saudaveis, sdo reduzidos os
estudos utilizando a creatina em pacientes com IC. Desta forma, este
trabalho teve por objetivo avaliar a capacidade funcional de pacientes com

insuficiéncia cardiaca ap0s suplementacao oral de creatina.
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Métodos

Tipo de estudo e local da pesquisa

Trata-se de estudo prospectivo, randomizado, do tipo duplo cego,
realizado no periodo de Abril de 2009 a Janeiro de 2010 no Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Goias (HC-UFG).

Critérios de inclusédo e exclusao

Os critérios de inclusdo foram: apresentar diagndstico de
insuficiéncia cardiaca em classes funcionais Il a IV segundo New York Heart
Association, sexo masculino, idade acima de 18 anos.

Os critérios de exclusdo definidos foram: instabilidade clinica
(como arritmia atrial ou ventricular ndo controlada, infarto do miocardio) nos
trés meses prévios ao inicio da pesquisa, cardiopatia com necessidade de
correcdo cirurgica, alcoolismo, concentracdo de creatinina > 2,5 mg/dL,
indice de massa corporal > 40 kg/mz, insuficiéncia renal, limitacdo ortopédica
que pudessem dificultar a execucao dos testes e dificuldade de aderéncia
ao protocolo.

Procedimentos e coleta dos dados

Os pacientes foram triados a partir do banco de dados do
ambulatorio de IC do HC-UFG. Do total de 41 pacientes que atenderam aos
critérios de inclusdo, oito ndo completaram o estudo, sendo que destes,
quatro foram a Obito, um demonstrou consumo inadequado do suplemento,
dois foram submetidos a cirurgia e um apresentou quadro infeccioso,
resultando em uma amostra final de 33 pacientes.

Os 33 participantes, foram randomizados em dois grupos: o grupo
experimental (G CRE, n=17), suplementado com 5 gramas ao dia de
creatina durante seis meses, e grupo placebo (G PLA, n=16), que recebeu 5
gramas diarias de maltodextrina pelo mesmo periodo. Estes produtos se
apresentavam na forma de p6 branco, sem sabor e foram ingeridos por via
oral, dissolvidos em suco de fruta. Os produtos foram adquiridos diretamente

do fabricante DYNAMICLab®.
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Ambos os grupos foram submetidos a avaliagdo da capacidade
funcional através do teste de esfor¢co ergoespirométrico (TEE) e teste de
caminhada de seis minutos (TC6) antes do inicio da suplementacéo e apos o

término do suplemento, ao final do sexto més de estudo.

Teste de caminhada de seis minutos

O TC6 foi realizado obedecendo aos critérios estabelecidos pela
American Thoracic Society*?. Utilizou-se um corredor com extens&o total de
30 m, demarcado de 3 em 3 m. O paciente foi instruido a caminhar na maior
velocidade que conseguisse manter durante os seis minutos e a cada minuto
eram dados comandos verbais de incentivo padronizados.

Antes de iniciar e ap6s o término do teste foram colhidos os
seguintes parametros: pressado arterial (PA), frequéncia cardiaca (FC),
saturacdo de oxigénio periférica e escala de Borg modificada para dispneia,
com 0 paciente na posicado ortostatica. Foram utilizados os seguintes
instrumentos: esfigmomandmetro semi-automatico Omron® Hem 711,
oximetro Nonin Onyx ® 9.500, USA, crondmetro Kenko® -2808 e a escala
de Borg modificada.

Os seis minutos foram marcados por meio de cronémetro e a
cada dois minutos verificava-se a FC, a saturacéo e a sensacao subjetiva de
esforco (escala de Borg). O TC6 foi realizado duas vezes com intervalo de
30 minutos e todos os pacientes da amostra foram capazes de completar o
TC6 sem parar ou interromper o exame. Além destes parametros ao final do
teste calculava-se a distancia percorrida (numero de voltas x 60) e

observacoes referentes a dores ou cansago.

Ergoespirometria

Os exames foram realizados no  laboratério de
Ergometria/Ergoespirometria do Hospital das Clinicas da UFG. Para
realizacdo do teste foi utilizado o material descrito a seguir: esteira Centurion
300®, analisador de gases da marca Micromed® e modelo cortex/metalyzer

3B, sistema computadorizado de ergometria da marca Micromed® com o
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software Ergo PC Elite 3.3 e 0 metasoft 3.7, eletrocardiograma digital da
marca Micromed®, esfignomandmetro de mercurio e estetoscopio.

Os procedimentos de calibragem dos equipamentos foram feitos
antes da realizacdo de cada teste. Calibrou-se o ergoespirbmetro através de
uma mistura certificada de gases (Mistura Padrao de Calibragédo): oxigénio
(O,) 16 cmol/mol, didxido de Carbono (CO) 4,0 cmol/mol, balanceada com
nitrogénio (N.). Antes do inicio realizou-se também a calibracdo do
analisador metabalico.

Aferiu-se a frequéncia cardiaca (FC) através do eletrocardiograma
e a pressao arterial (PA) por esfignomanémetro de mercurio. Primeiramente
realizou-se o eletrocardiograma (ECG) de repouso em posicdo deitada e
afericdo da PA; em seguida, o ECG de repouso em pé e medida da PA.
Durante o esforco a PA foi medida de 3 em 3 minutos e no pico; na
recuperacéo foi medida no 1°, 2°, 4°, 6° e 8° minutos.

O Teste de esforco ergoespirométrico (TEE) foi realizado em
temperatura média de 25 °C e umidade relativa do ar de 60% a 70%. Os
pacientes estavam em uso de suas medicac¢des habituais. Utilizou-se o
protocolo de Rampa para todos os pacientes.

As variaveis de trocas gasosas e ventilatorias eram computadas a
cada 3 segundos e medidas pelo analisador metabdlico. A FC foi medida
através do eletrocardiograma a cada segundo. O consumo de oxigénio (VO,)
foi medido de 3 em 3 segundos, em circuito aberto pela leitura das fragbes
expiradas de O, e CO, em sistema metabdlico. Foram avaliados o VO, pico,
Limiar Anaerébio (LA) e Pulso de O, (PO;). O Limiar anaerdbio foi
determinado a partir do método V-slope, determinando-se ponto de inflexao
na curva VE x VCO,. O TEE foi sintoma limitante, sendo interrompido por

cansago, exaustao, arritmias ou queda da PA.

Analise estatistica

Foi realizada uma analise descritiva, usando-se medidas de
frequéncia para os dados qualitativos e medidas de posicdo e de
variabilidade para os dados quantitativos. Ao se comparar as médias das

diversas medidas entre os dois grupos (PLA e CRE) foi empregado o teste t
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Student para aquelas varidveis que apresentavam distribuicdo gaussiana e,
NOs casos em gque nao se observou a normalidade, em ambos os grupos, foi
utilizado o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney. O teste de qui-quadrado
foi aplicado para se avaliar a associa¢ao entre o grupo e a classe funcional
(NYHA) no momento pré tratamento. Para efeito de analise utilizou-se um
nivel de significancia de 5%.

Um modelo linear de analise de covariancia (ANCOVA) em que as
medidas no pré-teste foram incluidas como covariaveis, foi usado para
avaliar se existia diferenca significativa nas medidas de poés-teste entre os
dois grupos (CRE e PLA). Este procedimento permitiu a constru¢do dos
intervalos de confianca de 95% (IC 95%). A correlacdo entre variaveis foi
avaliada pelo coeficiente de correlacdo de Pearson, p <0,05. Para efeito de
analise utilizou-se um nivel de significancia de 5%.

Os dados foram analisados no Statistical Package for the Social
Sciences, versdo 17.0 para Windows (SPSS, Inc. Chicago) e Statistical

Analysis System (SAS) verséao 9.2.

Consideracdes Eticas

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa Humana
e Animal do Hospital das Clinicas da UFG, protocolo nimero n° 095/2008.
Os pacientes foram consultados sobre o interesse em participar e
esclarecidos sobre os objetivos do estudo. Aqueles que concordaram em
participar da pesquisa assinaram, de forma voluntaria, o Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido.

Resultados

As caracteristicas dos pacientes como: idade, massa corporal
total (MCT), estatura, indice de massa corporal (IMC), estdo expressas em
valores médios, desvio padrdo e as classes funcionais em percentuais na
Tabela 1. A média de idade foi de 59,9 + 10,0 anos no G PLA e 51,7 £ 10,5

anos no G CRE, havendo diferenca significativa entre os grupos (p<0,05).
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Quando os pacientes foram classificados segundo o IMC, os resultados
indicaram 60% eutréficos, 25% sobrepeso e 15% baixo peso.

A principal etiologia da doenca IC foi a cardiopatia chagasica
(55%), seguida da hipertensiva (27%), da isquémica (15%) e da dilatada
alcodlica (3%). Verificou-se as classes de medicamentos mais utilizadas,
apresentando com maior frequéncia de tratamento os diuréticos (75,75%),
ilnibidor da enzima conversora da angiotensina (IECAS) (78,78%), os
digitalicos (54,54%) e os betabloqueadores (48,48%), respectivamente.

A Tabela 2 mostra a comparacdo das medidas de capacidade
funcional entre grupos creatina e placebo apds suplementagdo. A avaliagdo
pelo TEE demonstrou valores médios de VO, pico muito proéximos entre os
grupos (G CRE= 21,76; G PLA=21,46, p>0,05). As medidas de LA e PO, e
VO, pico nao diferiram estatisticamente entre grupos. Das variaveis
analisadas por meio do TC6, observou-se que as diferencas das médias da
distancia percorrida foram 25,29 m a mais para o0 G CRE, porém nao
apresentaram diferenca significativa entre os grupos. As medidas da
percepcdo do esforco através das escala de Borg também ndo diferiram
estatisticamente entre grupos pés suplementacgéao.

Na Figural se nota uma correlacdo linear, moderada (r = 0,62),
positiva e estatisticamente diferente de zero (p = 0,0082), entre VO, pico
com a distancia percorrida, na pos intervencdo do G CRE, no sentido de que
quanto maior a distancia percorrida, maior € o VO, pico. Na Figura 2
demonstra-se uma correlacdo linear, moderada (r = 0,62), positiva e
estatisticamente diferente de zero (p = 0,0102), entre VO, pico com a

distancia percorrida, no momento pos suplementacéo do G PLA.

Discussao

A amostra avaliada apresentou-se homogénea quando
comparadas as suas variaveis no momento pré suplementacdo, com
excecao da idade (Tabela 1). A diferenca significativa na média de idade
dos dois grupos néo interferiu nos resultados obtidos, por ser a Unica
variavel com p<0,05 e pelo processo de randomizacédo. A média de idade foi

similar a de estudos nacionais e internacionais*>*°. Optou-se por selecionar
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participantes da pequisa apenas do sexo masculino por causa da influéncia
do consumo de creatina no ganho de massa corporal total. Esse incremento
pode ser condicdo indesejada pelo sexo feminino, ocasionando perdas no
seguimento da amostra inicial e prejudicar a conclusdo do estudo no prazo
previsto.

A maioria dos pacientes deste estudo foram classificados
segundo o IMC como eutroficos. Estes resultados estdo de acordo com os
relatados por Veloso et al. (2006) ’. No entanto Nakasato et al. (2010) ** e
Nogueira et al. (2010)*° relataram sobrepeso para a maioria dos
participantes dos estudos com IC.

No estudo de Nakasato et al. (2010)** os pacientes eram do sexo
masculino, idade média de 52,3 + 1,6 anos, peso meédio de 75,4 Kg + 2,0 e
indice de massa corporal de 28,0 kg.m? + 0,6. J& Nogueira et al. (2010)*°
avaliaram pacientes de ambos os sexos, sendo 22 (47,8%) masculino e 24
(52,2%) feminino, com idade média de 52,26 + 9.09 anos, peso meédio de
72,0 Kg + 11.27 e indice de massa corporal de 27,36 kg.m™ + 4,24. O estado
de eutrofia encontrado nos pacientes do atual trabalho se explica devido as
pesquisas utilizarem critérios de classificacdo do estado nutricional segundo
o IMC diferentes, somente para adultos, ou mesmo por este grupo ter
acompanhamento clinico periddico em servico de referéncia (cardiologia) e
também por se apresentarem estaveis clinicamente nos ultimos seis meses.

Quanto a etiologia da doenca, os resultados deste estudo diferem
do panorama nacional, no qual a IC isquémica é a principal causa™>*. Isto
se deve, provavelmente, por Goias ser uma regiao considerada endémica
para doenca de Chagas™.

Dentre as medidas das variaveis obtidas pelos gases expirados, o
VO, pico e o LA sdo os principais indicadores de aptiddo funcional
cardiorrespiratéria’®. Essas variaveis ventilatérias, juntamente com o PO,
tém importancia na quantificacdo da limitacdo do individuo, no prognostico e
na indicacdo para transplante cardiaco®®?*

Valores de VO, pico menor que 14 mL/kg/min caracterizam uma
importante limitacdo funcional, e auxiliam na indicacdo do transplante
cardiaco®. Dentre os pacientes avaliados neste estudo nenhum apresentou

indicacdo para transplante. Quando comparados o0s valores pos
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suplementacao relacionados ao LA, os valores médios encontrados no G
CRE classifica-os com comprometimento funcional moderado®.

O PO, é a variavel mais importante para identificar modificacdes
do volume sistdlico, apresentando como ponto de corte um PO, maior que
11 mL/bat para homens até 40 anos e de 60 anos até 80 anos > 10 mL/bat 2.
Os valores do PO, encontrados no presente estudo foram superiores aos de

outras pesquisas®®?’

, sugerindo um melhor condicionamento fisico dos
pacientes deste estudo.

Para a avaliagdo da capacidade funcional, o TC6 tem sido
amplamente utilizado em pesquisas®®, em decorréncia da facilidade da
obtencéo dos dados, bem como a correlacdo com o VO, pico obtido no teste
cardiopulmonar®®. No atual estudo apesar da distancia percorrida ndo ter
apresentado diferenca significativa entre os grupos, os valores médios
encontrados pos suplementac@o no grupo CRE (547,37 m) foram superiores
aos encontrados por Rubim et al. (2006)%.

A escala de Borg fornece dados objetivos do grau de cansaco
durante o teste, portanto mesmo que O paciente ndo aumente muito a
distancia percorrida ele pode apresentar um menor grau de cansago,
refletindo na condicéo fisica e ou estado clinico®’. Os pacientes do grupo
CRE tiveram, em média, a distancia percorrida aumentada em relacdo aos
valores pré, porém também apresentaram-se mais cansados apds os seis
minutos de caminhada no momento pés.

Os efeitos ergogénicos da suplementacdo de creatina em
individuos saudaveis, em atividades de curta duracéo e alta intensidade, que
dependem essencialmente da producdo de energia (ATP-CP) via glicolise
anaerdbia, estdo bem descritos na literatura®>. O mesmo, entretanto, ndo
tem ocorrido em atividades que recrutam como prioridade o metabolismo
aerobio.

Gordon e colaboradores (1995)** observaram em estudo com 17
pacientes com IC suplementados com 20 g/d de creatina, durante dez dias,
um aumento de forca muscular e da capacidade aerdbica (avaliada por meio
de teste de esforco em cicloergbmetro). Outra pesquisa, realizada em
paciente com doenca pulmonar obstrutiva crénica suplementado com

creatina, demonstrou também o aumento de massa magra, forca,
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capacidade aerdbia e melhora no estado geral de saude (avaliado por
questionario)®® . Esses trabalhos demonstram que, apesar de basicamente
atuar no metabolismo anaerdbio (sistema ATP/CP), a creatina favoreceu a
capacidade aerobia dos pacientes, aumentando a captacdo de oxigénio na
célula.

Contrariamente aos resultados encontrados nos estudos
anteriores, trabalho feito com oito individuos saudaveis, nao treinados,
suplementados com creatina, utilizando um protocolo de 20 segundos de
sprint em bicicleta cicloergométrica, mesmo com aumento do contetdo de
CP muscular, ndo obteve aumento da “performance” ou alteragdes no
metabolismo anaerébio muscular®®. Stroud e col. (1994)*, avaliaram a
suplementacdo de creatina, 4g durante cinco dias em exercicios mais
prolongados, realizados por individuos saudaveis, verificando o VO, max por
meio de caminhada de 10 Km em esteira e ndo observaram diferencas
significativas.

Keuthe et al. (2006)*, suplementaram 20 pacientes com IC,
classes funcionais Il e Ill predominantes, sendo 15 do sexo masculino e
cinco do sexo feminino, com adultos e idosos, utilizando 20 g/d de creatina,
durante seis semanas e observaram valores médios de VO, pico (14,8 £ 3,4)
inferiores aos encontrados nesta pesquisa. No entanto os resultados de VO,,
LA, distancia percorrida e escala de Borg foram proximos aos encontrados
na presente pesquisa. Assim, esses autores também nao verificaram
melhora destas variaveis e consequentemente da capacidade funcional.
Apesar de ter ocorrido aumento da forca muscular apds suplementacdo de
creatina, ndo houve diferenca significativa nas capacidades aerobicas,
anaerobicas e na qualidade de vida.

Estudos indicam que esse suplemento pode ser benéfico em
atividades de longa duracdo, com caracteristicas aeroObicas
(aproximadamente 80 minutos), desde que as mesmas sejam intervaladas e
intensas. A hipotese € que a suplementacdo com creatina pode modificar a
utilizagdo de substratos, e assim melhorar o desempenho durante o
exercicio prolongado submaximo, como ocorre durante o ciclismo de uma
competicdo de triathlon de curta e média distancia. Esse efeito ergogénico

pode ser devido ao aumento na ressintese de creatina fosfato durante o
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intervalo de recuperacao e/ou por uma melhora na cinética de captacéo de
oxigénio®’.

No presente estudo verificou-se a correlacdo do VO, pico com a
distancia percorrida, observando uma correlacao positiva entre os metodos,
0 que encontra respaldo na literatura®®. A aplicacéo dos dois testes teve
como finalidade comparar um teste considerado padrdao ouro
(ergoespirometria), porém de dificil acesso a maioria da populagdo, com o
TC6 que € de féacil realizacdo, acessivel e com respostas similares em
relacdo a avaliacéo da capacidade funcional®.

A capacidade funcional da amostra estudada teve melhores
indices em relacdo a outros estudos na literatura. Isto provavelmente se
justifica por haver um acompanhamento cardiolégico mais sistematizado,
acesso e disponibilidade das medicacdes e as orientacdes gerais de um
ambulatdrio especializado em IC.

A auséncia de uma rotina sistematizada de exercicio fisico
aerébio e anaerbbio, associado a suplementacdo de creatina pode ter
interferido nos resultados, visto que ndo houve efeito positivo na capacidade
funcional dos pacientes suplementados com creatina. No meio cientifico &
bem discutido essa associacdo, obtendo-se efeitos ergogénicos em
individuos saudaveis. Buscou-se observar o efeito exclusivo dessa
suplementacdo, por um periodo mais longo (seis meses) do que ja
anteriormente estudado em pacientes com insuficiéncia cardiaca, que
possuem como caracteristica inerente a enfermidade uma diminuicdo
importante da capacidade funcional. O seu uso terapéutico ainda traz
resultados conflitantes e nao totalmente elucidados, evidenciando o
inscipiente conhecimento e a caréncia por mais estudos.

Como limitacdes deste trabalho pode-se citar a auséncia do
exercicio fisico associado a suplementacdo, a falta de observacdo da
qualidade de vida por meio de instrumentos validados e avaliacdo de forca

muscular.

Resultados 63



Conclusao

A suplementacdo com 5 g de creatina ao dia, durante 6 meses,
em pacientes adultos e idosos do sexo masculino com insuficiéncia cardiaca
nao promoveu melhora significativa na capacidade funcional, avaliada por
meio do teste de esfor¢co ergoespirométrico e teste de caminhada de seis

minutos.
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TABELA 1: Caracteristicas dos voluntarios por grupo de tratamento

Variavel Grupo N Média + D.P p-valor
Placebo 16 59,9+10,0
Idade* 0,0439
(anos) Creatina 17 51,7+10,5
Placebo 16 68,5+ 10,3
MCT* 0,3641
(kg) Creatina 17 66,0 + 5,6
Placebo 16 169,0 £ 6,0
Estatura* 0,7149
(cm) Creatina 17 168,0+7,0
Placebo 16 243+35
ImMC’ 0,4824
(kg.m™) Creatina 17 23,6+28
Placebo 15 (94%)
Classe Funcional Il e III* - 0,6572
(NYHA) Creatina 15 (88%)
Placebo 1 (6%)
Classe Funcional IV¥ - 0,6572
(NYHA) Creatina 2 (12%)

MCT: Massa corporal total; IMC: Indice de massa corporal; NYHA: New York Heart
Association; Nivel de significancia (p) de 5%.

* - teste t de Student;

" teste ndo paramétrico de Mann-Whitney;

¥ teste qui-quadrado.

TABELA 2: Capacidade funcional entre grupos creatina e placebo ap6s
suplementacao

Média Final Ajustada — IC Diferenca entre Médias

Variavel Grupos (95 %) _IC (95 %) p — valor
. CRE 21,76 (19,13; 24,39)
E/n?fllf"jﬁ“n) 0,30 (-3,47; 4,08) 0,8708
9 PLA 21,46 (18,75; 24,17)
CRE 11,80 (10,23; 13,37)
LA (mL/kg/min) 1,73 (-0,54; 4,00) 0,1293
PLA 10,07 (8,45; 11,69)
PO, (mL/bat) CRE 13,99 (11,41; 16,56)
1,85 (-1,93; 5,63) 0,3260
PLA 12,14 (9,48; 14,79)
Total distancia CRE 547,37(516,29; 578,44)
Percorrida em 6 25,29 (-19,33; 69,92) 0,2563
min (m) PLA 522,08 (490,05; 554,11)
CRE 0,12 (-0,03; 0,27)
BORG Inicio 0,05 (-0,16; 0,27) 0,6171
PLA 0,06 (-0,09; 0,22)
CRE 3,52 (2,61; 4,43)
BORG 6° min 0,79 (-0,54; 2,13) 0,2349
PLA 2,73 (1,79; 3,66)

Modelo estatistico utilizado: ANCOVA,; Nivel de significancia (p) de 5%; VO, pico: Volume de
Oxigénio Pico; LA: Limiar Anaerdbio; PO,: Pulso de Oxigénio;
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4.2 ARTIGO 2: Suplementacdo de creatina na composicdo corporal de

pacientes com insuficiéncia cardiaca.
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RESUMO

A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma sindrome clinica progressiva na qual os
pacientes, em geral, apresentam alteracées no seu estado nutricional. Com
0 objetivo de avaliar a composi¢cdo corporal dos pacientes com IC que
receberam suplementacdo de creatina, desenvolveu-se um estudo
prospectivo, randomizado, duplo cego, com amostra de 33 pacientes com IC,
do sexo masculino, idade acima 18 anos, classes funcionais Il a IV segundo
classificacdo da New York Heart Association, atendidos no hospital de
referéncia da regido Centro-Oeste do Brasil. Os pacientes foram divididos,
aleatoriamente, em grupo experimental (CRE, n=17), suplementado com
creatina monoidratada e grupo placebo (PLA, n=16), que recebeu
maltodextrina. Para ambos 0s grupos a instrucdo sobre a ingestdo do
suplemento ou do placebo foi de 5 g diarias durante seis meses. Os
pacientes foram submetidos a avaliacdo antropométrica e de consumo
alimentar antes e apds a suplementacdo. O modelo estatistico ANCOVA foi
utilizado na analise dos grupos e nas formas de tratamento. Os resultados
evidenciaram que os voluntarios do grupo CRE apresentaram valores
meédios de circunferéncia muscular do braco (CMB) estatisticamente
superiores aos do grupo PLA (p= 0,0413). A massa corporal total, a massa
corporal magra e percentual de gordura nao apresentaram diferenca
significativa entre os grupos. Quanto ao valor calérico energético total e
macronutrientes da dieta, apenas as quantidades meédias de lipideos no
grupo CRE apresentaram-se estatisticamente inferiores (p = 0,0120).
Concluiu-se que o aumento nos valores da CMB no grupo CRE deve-se a
um possivel incremento da massa muscular esquelética independentemente
do padrédo alimentar dos pacientes.

Palavras-chave: creatina, composicdo corporal, insuficiéncia cardiaca,
suplementacao alimentar.
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ABSTRACT

Heart failure is a progressive clinical syndrome in patients, that generally,
present changes in their nutritional status. A prospective, randomized, double
blind study was built up to assess the body composition of 33 patients with
heart failure who received creatine supplementation. The samples included
male patients with heart failure with the age over 18, functional classes Il to
IV according to the New York Heart Association classification. The patients
were attended at the reference hospital in the middle west of Brazil. Patients
were randomly divided into experimental group (CRE, n = 17), supplemented
with creatine monohydrate and placebo group (PLA, n = 16), which received
maltodextrin. For both groups, the statement about taking the supplement
and placebo was 5 g per day for six months. Patients underwent
anthropometric evaluation and food intake before and after supplementation.
The statistical model ANCOVA was used to analyze the groups and forms of
treatment. The results showed that the volunteers of the CRE group
presented average values of the muscle circumference of arm (MCA)
statistically superior to the PLA group (p = 0.0413). The total body mass, lean
body mass and body fat percentage, showed no significant differences
between the groups. As for the total caloric value and macronutrients in the
diet only medium amounts of lipids in the CRE group were statistically lower
(p = 0.0120). It was concluded that the increase in the values of the MCA in
the CRE group is due to a possible increase in skeletal muscle mass
regardless of the dietary pattern of patients.

Keywords: creatine, body composition, heart failure, supplementary feeding.
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INTRODUCAO

A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma doenca complexa na qual
ocorre alteracdo do débito cardiaco e comprometimento da circulacdo
sistémica, apresentando como manifestacées mais frequentes a dispneia,
edema e fadiga®?. Esta enfermidade vem aumentando no Brasil e no
mundo®, demonstrando alta mortalidade em suas formas mais avancadas®*.
A Organizacdo Mundial de Saude a definiu como uma das prioridades entre
as doencas crbnicas que necessitam de estratégia especial de prevencao
primaria e de tratamento em todo o mundo®.

Pacientes com IC, geralmente, demonstram diminuicdo na massa
muscular esquelética®, que pode resultar em piora dos sintomas clinicos,
levando a reducdio da capacidade funcional e a progressdo da doenca’®.
Isto se deve aos efeitos sistémicos negativos da IC sobre o fluxo sanguineo
periferico e sobre 0 metabolismo oxidativo do  mausculo

9,10

esquelético™ ",acarretando atrofia e mudanca na distribuicdo entre os tipos

de fibras musculares!**?,

Anormalidades do metabolismo intramuscular,
como a reducdo da fosfocreatina, também s&o observados na IC*® assim
como a diminuicdo de creatina muscular ** e da adenosina trifosfato (ATP)
no fluxo cardiaco™.

Baseado nos efeitos referentes ao ganho de massa magra e
melhora da performance de atletas, pesquisas avaliaram o efeito da
suplementacdo de creatina em pacientes portadores de insuficiéncia
cardiaca®®!’. A creatina (4cido acético metilguanidina) é uma importante
fonte quimica para contragdo muscular, pois facilita a transferéncia de
energia dentro das células. Cerca de 95% da creatina corporal estédo
armazenados na musculatura esquelética e o restante principalmente no
musculo cardiaco e cérebro®®,

Considerando-se que a IC é caracterizada por hipercatabolismo®®
e que a inadequacdo da ingestdo caldrica dos pacientes propicia a
deterioracdo progressiva das concentracdes de glicogénio e aminoacidos
intracelulares®’, tem-se que a suplementacdo com creatina poderia ser um

possivel auxilio ao tratamento destes individuos?*.
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A escassez de evidéncias cientificas quanto aos efeitos
decorrentes da administracdo oral de creatina na IC estimulou a realizagéo
desta pesquisa com o objetivo de avaliar a influéncia deste suplemento na

composicao corporal em pacientes com insuficiéncia cardiaca.

MATERIAL E METODOS

Estudo prospectivo, randomizado, do tipo duplo cego,
desenvolvido no Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Goias, no
periodo de abril de 2009 a janeiro de 2010.

Os critérios de inclusédo dos pacientes no estudo foram IC classes
funcionais Il a IV, segundo a classificacdo da New York Heart Association
(NYHA), sexo masculino e idade acima de 18 anos.

Os critérios de exclusdo definidos foram: instabilidade clinica
(como arritmia atrial ou ventricular ndo controlada, infarto do miocardio) nos
trés meses prévios ao inicio da pesquisa, cardiopatia com necessidade de
corre¢do cirurgica, alcoolismo, concentragdo de creatinina > 2,5 mg/dL,
indice de massa corporal > 40 kg/m?, insuficiéncia renal, limitagdo ortopédica
que pudessem dificultar a execucao dos testes e dificuldade de aderéncia
ao protocolo.

Do total de 41 pacientes que atenderam aos critérios de inclusao,
oito ndo completaram o estudo, sendo que destes, quatro foram a 6bito, um
demonstrou consumo inadequado do suplemento, dois foram submetidos a
cirurgia e um apresentou quadro infeccioso, resultando em uma amostra
final de 33 pacientes.

Os pacientes selecionados foram randomizados em grupo
experimental (CRE, n =17), suplementado com creatina monoidratada e
grupo placebo (PLA, n =16), que recebeu maltodextrina. Estes produtos
apresentavam-se sob a forma de p6 branco, sem sabor, porcionados em
saché de 5 gramas. Para ambos 0s grupos a instrucéo sobre a ingestao do
suplemento ou do placebo foi de 5 g diarias dissolvidos em 200 mL de suco
de fruta, durante o periodo de seis meses. O monitoramento do consumo
dos produtos era realizado mensalmente por contato telefénico e

acompanhamento ambulatorial para entrega dos mesmos.
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Os pacientes foram submetidos a avaliacdo antropométrica e de
consumo alimentar antes de iniciarem a suplementacédo e apds seis meses.
A avaliacdo antropométrica foi realizada por pesquisador Unico, previamente
treinado e incluiu: massa corporal total (MCT), estatura, circunferéncias do
braco (CB) e muscular do bragco (CMB), dobras cutaneas triciptal (DCT),
subscapular (DSE), suprailiaca (DSI) e biciptal (DCB).

A MCT e estatura foram obtidas em balanca plataforma marca
Welmy, com régua antropomeétrica, capacidade de 150 kg e precisdo de 100
g. A partir destas medidas calculou-se o indice de massa corpérea (IMC)
seguindo os pontos de corte propostos pela Organizacdo Mundial de Saude
(1997)% © Lipschitz?® (1994).

A CB foi medida com fita métrica inextensivel, com escala de 0 —
150 cm e resolucdo de 0,1 cm. Para a realizagdo das medidas de dobras
cutaneas foi utilizado o adipbmetro Lange Skinfold Caliper, seguindo a
técnica descrita por Harrison et al. (1988)%*. A CMB foi determinada a partir

da CB e dobra cutanea do triceps pela formula:

CMB (mm) = CB (mm) — 3,14 x DCT (mm)

ApOs os resultados obtidos, considerando o sexo, a CMB foi
comparada aos padrées de referéncia de FRISANCHO (1981)%.

O percentual da gordura corporal (%G) foi estimado por meio do
calculo da densidade corporal, conforme a equacéo de Durnin e Womersley
(1974) ® que inclui o somatério de quatro dobras cutaneas: triceps, biceps,

subscapular e suprailiaca.

Densidade corporal (DC) = (A — B) x log Z 4 dobras

A partir do valor da DC, a porcentagem de gordura corporal total

foi determinada pela férmula de Siri (1961)*":

Gordura corporal (%) = 4,95/DC — 4,5 x 100
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A quantidade de gordura corporal em quilograma foi calculada
multiplicando-se o0 peso atual pela porcentagem de gordura corporal. A
massa corporal magra (MCM) foi deduzida, diminuindo-se da massa corporal
total (MCT) da gordura corporal.

O consumo dietético foi avaliado utilizando o registro alimentar de
trés dias ndo consecutivos (RA) e de um recordatério de 24 horas. Estes
inquéritos permitiram estimar os alimentos e as respectivas por¢coes
consumidas pelos participantes para a determinacdo do valor energético
diario e dos macronutrientes (carboidratos, proteinas e lipidios) da dieta.

Medidas caseiras tais como colher de sopa, concha, copo de
requeijdo e xicara foram usadas para facilitar o calculo dos inquéritos.
Posteriormente, as medidas caseiras foram convertidas em gramas®®e os
dados processados no programa NUTWIN, elaborado pela Universidade
Federal de Sado Paulo - UNIFESP, para calculo de energia e

macronutrientes.

Anélise estatistica

Realizou-se uma andlise descritiva, na qual foram utilizadas medidas
de frequéncia para os dados qualitativos e medidas de posicdo e de
variabilidade para os dados quantitativos. Ao se comparar as médias das
diversas medidas entre os dois grupos (PLA e CRE) foi empregado o teste t
Student para aquelas varidveis que apresentavam distribuicdo gaussiana e,
Nos casos em gue nao se observou a normalidade, em ambos os grupos, foi
utilizado o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney. O teste de qui-quadrado
foi apliacado para se avaliar a associacao entre o grupo e a classe funcional

(NYHA) no momento pré tratamento.

Um modelo linear de analise de covariancia (ANCOVA) em que as
medidas no pré-teste foram incluidas como covariaveis, foi usado para
avaliar se existe diferenca significativa nas medidas de pos-teste entre os
dois grupos (CRE e PLA). Este procedimento permitiu a constru¢do dos
intervalos de confianca de 95% (IC 95%). Para efeito de andlise utilizou-se

um nivel de significancia de 5 %.
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Os dados foram analisados no Statistical Package for the Social
Sciences, versdo 17.0 para Windows (SPSS, Inc. Chicago) e Statistical

Analysis System (SAS) verséao 9.2.

RESULTADOS

As caracteristicas dos voluntarios como idade, massa corporal
total (MCT), estatura, indice de massa corporal (IMC), expressos em valores
médios e desvio padrdo, por grupo de tratamento, estdo apresentadas na
Tabela 1.

Dados sociais, clinicos e de estilo de vida dos pacientes avaliados
podem ser consultados na Tabela 2. Destaca-se que a principal etiologia da
IC foi a Doenca de Chagas (55%).

Do total de 33 pacientes, 17 eram do grupo CRE e 16 eram do
grupo PLA. A Tabela 3 apresenta a comparacdo das medidas de
composicdo corporal entre os dois grupos, apés o periodo de
suplementacdo. Observa-se que nao houve diferencga significativa entre os
grupos para as seguintes medidas de composicdo corporal: MCT (p =
0,2954), IMC (p= 0,2467), % Gordura (p=0,4255) e MCM (p=0,4955). Os
pacientes do grupo CRE apresentaram valores médios ajustados de CMB
estatisticamente superiores aos dos pacientes do grupo PLA (p = 0,0413).
No grupo CRE encontraram-se medidas de CMB, pos-suplementacao, 7,75
mm maiores do que nos pacientes do grupo PLA, o que também pode ser
observado na Figura 1.

Na Tabela 4 verificou-se que os pacientes do grupo CRE
apresentaram valores médios de consumo lipidico estatisticamente inferiores
aos dos pacientes do grupo PLA (p = 0,0120). As demais medidas de
consumo alimentar (valor caldrico total p= 0,8584, carboidrato p= 0,6696 e
proteina p= 0,3815), ap0s a suplementagcdo, ndo apresentaram diferenca

significativa entre os grupos.

Resultados 79



DISCUSSAO

A analise dos parametros antropomeétricos dos pacientes antes da
suplementacédo indica que, em média, estes ndo apresentavam déficit de
MCT, alteracdo de IMC (a maioria apresentava-se eutréfico) ou de gordura
corporal e sim um maior comprometimento de massa magra evidenciado
pela CMB (que indicou cerca de 1/3 de pacientes com desnutricdo). Esta
situacdo também é comumente observada por outros estudos em pacientes
com IC**_ Entre os fatores que podem favorecer a perda de massa magra
nesse grupo de pacientes pode-se citar a propria inatividade fisica, o estado
hipermetabdlico da IC, interagcdes drogras nutrientes que podem levar a
sintomas como anorexia, diarréia, e diminuicédo da ingestdo alimentar®, além
dos edemas de alcas intestinais que quando presentes sdo responsaveis por
ma& absorcéo de nutrientes®.

Outra caracteristica importante no processo de perda de massa
magra é o préprio envelhecimento®. A cada década ha um declinio da
massa magra, que se inicia por volta dos 45 anos a 50 anos, mesmo em
individuos saudaveis, fisicamente ativos, ocorrem perdas da massa
muscular de aproximadamente 1 a 2% por ano®>*®. Na amostra avaliada,
88% dos pacientes tinham mais que 45 anos.

Apés o periodo de suplementacdo com creatina observou-se
aumento na massa magra evidenciado pela CMB. A CMB € um importante
indicador para avaliar massa magra, sendo sua medida menos

comprometida por edemas>®®

e, portanto, mais apropriada que outros
indicadores como o IMC e bioimpedancia. Uma vez que ndo houve diferenca
significativa no consumo alimentar e nem associacdo de atividade fisica
durante o periodo de suplementacdo, acredita-se que o aumento da CMB,
tenha sido favorecido pelo uso da creatina.

Vérios estudos com individuos saudaveis, suplementados com
creatina, tem apontado um ganho de massa corporal total, de massa magra,
aumento de forca muscular e da capacidade aerébia®***®. No presente estudo
a massa corporal total aumentou no grupo CRE, porém sem diferenca
significativa entre os grupos. Isso poderia ser justificado por ndo ter havido

aumento de consumo caldrico.
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Desde 1992, quando se demonstrou a melhora do contetdo
muscular de creatina fosfato (CP) com a suplementacéo de creatina*, ela
tem sido largamente usada para melhorar a capacidade de exercicio em
individuos saudaveis e atletas®*. Sugere-se que o processo de hipertrofia
com a suplementacdo de creatina inicia-se com uma retencdo hidrica
decorrente do alto poder osmético da creatina e, consecutivamente, este fato
estaria acompanhado de um ganho de massa magra efetivo, por meio do
aumento da taxa de sintese de proteinas contrateis e/ou diminuicdo da
degradacao protéica®.

Entretanto, neste estudo os pacientes ndo praticaram atividade
fisica e 0 ganho na CMB pode ser explicado pelo fato de que a creatina, por
si sO, pode estimular a sintese de proteina miofibrilar, o que foi observado
por Ingwall e colaboradores (1976)* em culturas isoladas de musculos

cardiaco e esquelético. Outros estudos*’*®

também demonstraram que o
aumento da massa magra ndo era explicado somente pela retencédo de
agua, como acreditava-se anteriormente. Ha fortes evidéncias sugerindo que
a suplementacdo de creatina promove a hipertrofia muscular, induzindo a

sintese proteica®®>°

, 0 que justificaria os resultados encontrados no presente
trabalho.

Poucos sdo os estudos com suplementacdo de creatina em
pacientes portadores de IC. Gordon e colaboradores (1995)*! observaram
em estudo com 17 pacientes com IC suplementados com 20 g/d de
creatina, durante dez dias, um aumento de forca muscular. Andrews e
colaboradores (1998)°* suplementaram 20 pacientes em IC com a mesma
quantidade de creatina, durante cinco dias, observaram o mesmo resultado.
Mais recentemente, Kuethe e colaboradores (2006)%, suplementaram 20
pacientes com IC, com 20 g/d de creatina, durante seis dias e verificaram
aumento de forca e massa corporal total. No presente estudo, com
amostragem de 33 pacientes, suplementados por um tempo maior (seis
meses) e menor dose de creatina (5 g/d) que a utilizada em estudos
anteriores, observou-se aumento da CMB.

Das andlises referentes ao consumo alimentar destes pacientes,
ndo foram observados mudancas na ingestdo dos grupos pos

suplementacdo, com excecdo do teor de lipidio da dieta, que aumentou no

Resultados 81



grupo controle. O maior consumo de lipidios, além de ter ocorrido no grupo
controle, poderia ter influenciado no ganho de massa corporal total, o que
nao ocorreu no presente estudo. Outras pesquisas com individuos saudaveis
observaram que os participantes mantiveram o valor energético total durante
todo o periodo de suplementacdo com creatina*43>4*.

As estimativas do VET e macronutrientes foram propostas para
controlar possiveis vieses nutricionais e observar a existéncia de alteracdes
do padrao alimentar entre os grupos que pudessem interferir nas conclusdes
sobre a suplementacao. No entanto, ndo foi observada alteracéo significativa
do padrao alimentar nos grupos que interferisse na MCT e /ou no ganho de
massa magra.

Segundo os experimentos de Green et al (1996)%°, a ingestdo de
carboidratos aumenta a concentragdo plasmatica e muscular de creatina.
Pesquisas utilizando de 6 g até 95 g de carboidrato, verificaram efeitos
significativamente positivos quanto a associacdo deste com a creatina®>®.
Cribb, Williams e Hayes (2007)°®, ao comparar trés grupos com gramaturas
diferenciadas de carboidratos (6 g, 59 g e 53 g) verificaram diferenca
significativa na hipertrofia e ganho de forca para o grupo suplementado com
creatina com 53 g de carboidrato.

No presente estudo optou-se por utilizar 30 g de carboidrato
associada a creatina, uma vez que este suplemento era oferecido em dose
Gnica diaria e uma quantidade superior de carboidrato poderia nao ser
tolerada pelo paciente, do ponto de vista de efeitos gastrointestinais e de
palatabilidade. Doses maiores de carboidrato interferiiam na oferta calorica
diaria o que poderia levar ao aumento da MCT ( por meio de gordura), sem
necessariamente promover ganho de massa magra e se tornar um viés do
estudo.

A auséncia do exercicio fisico € uma limitacdo inerente a este
estudo. Acredita-se que a associacdo do exercicio fisico poderia ter
produzido melhores efeitos no incremento de massa magra ou potencializar
os efeitos da creatina. Os programas de reabilitacdo cardiaca (RC), atraves
do exercicio fisico regular, apresenta-se como um dos grandes beneficios

para auxiliar na promocdo de ganho de massa magra®. Diante desta
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andlise, considera-se que a associacao da suplementagdo de creatina com a
RC otimizaria os resultados encontrados neste estudo.

Outra limitacdo apontada neste trabalho é o longo intervalo entre
as medidas de avaliacdo da composicao corporal. Ndo se sabe ao certo se a
suplementacdo de creatina produziu algum efeito na composi¢cao corporal
dos individuos avaliados a curto e médio prazo dentro dos seis meses de
acompanhamento. Assim sugere-se uma modificacdo no delineamento deste
estudo, com a realizacdo de medidas de avaliacdo da composi¢cdo corporal
inicial, com 60, 120 e 180 dias.

CONCLUSAO

Conclui-se com este trabalho que a creatina, utilizada na
dosagem de 5 g/d, em seis meses, possibilitou ganho de massa magra
quando observado a CMB em pacientes com IC. O padrédo alimentar se
manteve durante a suplementacdo, o que sugere a sua nao interferéncia
nesse ganho de massa magra.

Os resultados obtidos nesta pesquisa vém despertar a atencao do
profissional que atua na area de nutricdo clinica sobre a necessidade de
mais investigacdes sobre a suplementacao alimentar, bem como o processo
de educacgédo nutricional que envolva a prescricdo dietoterapica do paciente
com IC.
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TABELA 1: Caracteristicas dos voluntarios por grupo de tratamento

Variavel Grupo N Média + D.P p-valor
Placebo 16 59,9+10,0
Idade* 0,0439
(anos) Creatina 17 51,7+ 10,5
Placebo 16 68,5+ 10,3
MCT* 0,3641
(kg) Creatina 17 66,0 + 5,6
Placebo 16 169,0£6,0
Estatura* 0,7149
(cm) Creatina 17 168,0+7,0
Placebo 16 24,3+3,5
ImMC' 0,4824
(kg.m™) Creatina 17 236+28
Placebo 15 (94%)
Classe Funcional Il e Il # - 0,6572
(NYHA) Creatina 15 (88%)
Placebo 1 (6%)
Classe Funcional IV ¥ - 0,6572
(NYHA) Creatina 2 (12%)

MCT: Massa corporal total; IMC: indice de massa corporal; NYHA:

* - teste t de Student;

" teste ndo paramétrico de Mann-Whitney;
¥ teste qui-quadrado.

p-Nivel de significancia de 5%

New York Heart Association.
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TABELA 2: Caracteristicas sociais, clinicas e de estilo de

vida dos pacientes com insuficiéncia cardiaca.

CARACTERISTICAS Total
Etiologia
Doenca de Chagas 18 (55%)
Hipertensiva 9 (27%)
Isquémica 5 (15%)
Dilatada alcodlica 1 (3%)
Escolaridade
Analfabeto 6 (18%)
12 fase do ensino fundamental 18 (55%)
22 fase do ensino fundamental 4 (12%)
Ensino médio 5 (15%)
Hipertenséo
Sim 9 (27%)
Nao 24 (73%)
Profisséo
Aposentado 18 (55%)
Motorista 4 (12%)
Pedreiro 3 (9%)
Outras 8 (24%)
Uso de cigarro
Sim 2 (6%)
Nao 31 (94%)
Uso de élcool
Sim 6 (18%)
Nao 27 (82%)
Exercicio fisico
Sim 0 (100%)
Nao 33 (0%)
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TABELA 3. Composicdo corporal entre grupos creatina e placebo apds
suplementacao

Média Final Ajustada — IC Diferenca entre Médias

Variavel Grupos (95 %) _IC (95 %) p —valor

CRE 256,94 (251,77; 262,11)

CMB (mm) 7,75 (0,33; 15,18) 0,0413
PLA 249,19 (243,86; 254,52)
CRE 68,83 (67,31; 70,36)

MCT (kg) 1,15 (-1,05; 3,35) 0,2954
PLA 67,68 (66,11; 69,25)
CRE 24,46 (23,93; 25,00)

IMC ( kg.m™) 0,44 (-0,32; 1,21) 0,2467
PLA 24,02 (23,47; 24,57)
CRE 27,32 (26,16; 28,49)

Gordura (%) 0,68 (-1,04; 2,41) 0,4255
PLA 26,64 (25,44, 27,84)
CRE 49,68 (48,81; 50,56)

MCM (kg) 0,43 (-0,83; 1,69) 0,4955
PLA 49,26 (48,35; 50,16)

Modelo estatistico utilizado: ANCOVA; Nivel de significancia de 5%; CMB: Circunferéncia muscular do
braco; MCT: Massa corporal total; IMC: Indice de massa corporal; MCM: Massa corporal total.
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TABELA 4: Consumo alimentar entre grupos creatina e placebo apés suplementacao

Média Final Ajustada — IC (95 Diferenca entre Médias — IC

Variavel Grupos %) (95 %) p —valor

CRE 1964,10 (1783,54; 2144,67)

VCT (kcal) -22,92 (-283,03; 237,19) 0,8584
PLA 1987,02 (1800,87; 2173,17)
CRE 233,18 (196,33; 270,03)

CHO (g) 11,20 (-41,86; 64,25) 0,6696
PLA 221,99 (184,00; 259,98)
CRE 78,02 (70,82; 85,21)

LIP (g) -13,53 (-23,86; -3,19) 0,0120
PLA 91,54 (84,13; 98,96)
CRE 87,75 (76,46; 99,04)

PTN (g) -7,06 (-23,29; 9,17) 0,3815
PLA 94,81 (83,18; 106,45)

Modelo estatistico utilizado: ANCOVA; Nivel de significancia de 5%; VCT: Valor calorico total; CHO:
Carboidrato; LIP: Lipidio; PTN: Proteina
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Figura 1 — Comparacdo da média ajustada poOs suplementacdo da
circunferéncia muscular do brago por grupo de tratamento.
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5- CONSIDERACOES FINAIS

CONCLUSOES

- A suplementacdo de creatina em pacientes com insuficiéncia
cardiaca ndo promoveu melhora significativa na capacidade funcional.

- A creatina utilizada durante seis meses, possibilitou ganho de
massa magra quando observado a CMB em pacientes com IC. O padréao
alimentar se manteve durante a suplementacdo, o que sugere a sua nao
interferéncia nesse ganho de massa magra.

- Os resultados obtidos nesta pesquisa vém despertar a atencao
do profissional que atua na area de nutricdo clinica sobre a necessidade de
mais investigacdes sobre a suplementacao alimentar, bem como o processo
de educacédo nutricional que envolva a prescricdo dietoterapica do paciente

com IC.
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SUGESTOES

Considerando que sdo poucos O0s estudos nhacionais e
internacionais sobre a suplementacdo de creatina em pacientes com
insuficiéncia cardiaca, e que este suplemento tem apresentado beneficios
terapéuticos em outras doencas, sugere-se a ampliacdo deste trabalho para
outros centros de pesquisa. Salientando que algumas alteracdes no modelo
experimental devam ser adicionadas, como o0 aumento da amostra, inclusao
do exercicio fisico e instrumentos para avaliacdo da qualidade de vida e

forgca muscular.
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ANEXOS

ANEXO A

Parecer do Comité de Etica em Pesquisa Médica Human a e Animal

PROTOCOLO CEPMHA/HC/UFG N.” 0952008 Goiinia, 28/08/2008

INVESTIGADOR (A) RESPONSAVEL (IES): Nutricionista: Ana Paula Perillo Ierreira

‘TITULO: “Influéncia da massa_muscular esquelética sobre diferentes varidveis ventilatorias,
em pacientes com insuficiéncia cardiaca suplementados com creatining’”

Area Tematica: Grupo HI
Area de Conhecimento: Ciéncias da Saude/Nutricdo
Local de Realizacio: HC/UFG — Clinica Médica

Informamos que o Comité de Etica em Pesquisa Médica Humana e Animal do Hospital da
Clinicas da Universidade Federal de Goias, analisou e aproveu, o projeto de Pesquisa acima
referido, juntamente com os documentos apresentados e estes foram considerados em acordo com

0s pringcipios éticos vigentes.

= Informamos que nie ha necessidade de aguardar o parecer da CONEP- Comissdo Nacional
de Etica em Pesquisa para iniciar a pesquisa.

= O pesquisador responsdvel deverd encaminhar ae CEPMHA/HC/UFG, relatorios
trimestrais do andamento da pesquisa, encerramento, conclusiio(des) e publicagio(des).

- O CEPMHA/HC/UFG pode, a qualquer momento, fazer escolha aleatéoria de estudo em
desenvolvimento para avaliagio e venficaggo do cumprimento das normas da Resolugio 196/96
(Manual Operacional Para Comités de Etica em Pesquisa — Item 13)

Farm, Jo§é Mario Coelhg'Moraes
Coordenador do CEPMHA/HC/UFG
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ANEXO B
TESTE DE CAMINHADA DE SEIS MINUTOS

NOME:
DIAGNOSTICO:

DATA

FC repouso

PA repouso

Borg

2 FC

BORG

4 FC

BORG

6’ FC

BORG

PA

FC recuperacgadg

PA recuperacédg

Distancia
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ANEXO C

Escala de Borg

Nenhum cansaco
Muito,muito leve
Muito leve

Leve

Moderada

Pouco intenso

Intenso

Muito intenso

Muito, muito intenso
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ANEXO D

Lista de orientacdes para o teste de ergoespirometria

UMIVERSIDADE FEDERAL DE GOIAS
FOSPITAL DS CLINICAS
AMBUEATORIO GERAL

TESTE,_ERGOMETRICG

Dis: 7 !  Worar Prominario,
Pezo: Eg Alfrs; m- Sala;

ORIENTACOES PARA U EXAME

PELA MANIIA:  TOMAR CAFE DA MANITA PELG MENDS 2 (DUAS) HORAS ANTES
DCY EXAME, EVITANDG O 1150 DECAFR PURD, CHA ERERIDAR

ALCOOLICAS,
A TARDE: ALRMOCAR COMIMA LEVE PELU MERNGS 2 (DUAS) HIDREAS ANTES
130 EXARE,
BOURAS
PALULHERES: BLUSA ABERTA NA FRENTE, SALA LARGA OITCALCA DEMALHA,
. {1 T80 DE SOUTIEN & OBRRIGATORID,
HOMENE: CALCA MAIS FOLGADA OU BERMUDA.

PARA AMBOS RECOMENDA-SE (G 1750 DIE SAPATD COM SOLA DE BOREACIIA OT] TENIS

UBSERV&Q‘L{I
U8 PACIENTES B0 SEXD MASCTLING DEVERAC RASTAR O PEITC ATE 4 SLTURA
B0 UMBIGD,

¥ NADQ FUMAR PELO MENDS 2 EDITAS) FORAS ANTES DO EXAME.

W CHENAME NAD PEVE SER BEATIRAT H4 PUHESERC A DE Dia RRELA, YOMITOE,
FEBRE, COLICAE £ DOR DE CADECA FORTE, COMUNIOUE O MEDICD OUE IRA
REALIZAR O SEL EXARE, CASE VOO ESTESA COM ATGUM DESTES SINTORMAR,

¥ USAR MEDICACAC CONFORME A ORIENTACAD DO SEU MERICO, NA( PARE DF
USAR 08 REMEDIOSE, A NAQ BER QUF SEU MEDICO ORIENTE A SUSPENCAG DELES

e TRAEER TRIA FOILHA DE LTEA PARA MADETRA NORTON 405 1[G VAL A RMOSTRA
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ANEXO E

Normas de publicacdo da Revista ARQUIVOS BRASILEIRO S DE
CARDIOLOGIA

’?5;} Arquivos Brasileirosde INSTRUGCOES AOS AUTORES
227 CARDIOLOGIA

Objetivo e politica editorial

» Preparacdo de originais

ISSN 0066-782X versao
impressa
ISSN 1678-4170 versao
online

Objetivo e politica editorial

ARQUIVOS BRASILEIROS DE CARDIOLOGIA (Arq Bras Cardiol), revista
da Sociedade Brasileira de Cardiologia, publica artigos sobre temas
cardiovasculares, apés analise por seu Conselho Editorial. Arq Bras Cardiol é
uma publicagcdo mensal, catalogada no Cumulated Index Medicus, National
Library of Medicine, Bethesda, Maryland, USA. Ao submeter o manuscrito, 0s
autores assumem a responsabilidade do trabalho nédo ter sido previamente
publicado nem estar sendo analisado por outra revista. Os manuscritos devem
ser inéditos, ter sido objeto de analise de todos os autores. Artigos aceitos para
publicacdo passam a ser propriedade da revista, ndo podendo ser reproduzidos
sem consentimento por escrito.

SO serdo encaminhados ao Conselho Editorial os artigos que estejam
rigorosamente de acordo com as normas abaixo especificadas.

Preparacao de originais
INSTRUCOES

Arquivos Brasileiros de Cardiologia (Arq Bras Cardiol) € uma publicacdo mensal
da Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC), indexada no Cumulated Index
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Medicus (NLM - Bethesda) - MEDLINE; EMBASE; LILACS E SCIELO e
classificada como Qualis C internacional (Medicina, CAPES).

Ao submeter o manuscrito, os autores assumem a responsabilidade do trabalho
nao ter sido previamente publicado e nem estar sendo analisado por outra
revista. Todas as contribuicdes cientificas sao revisadas pelo Editor Chefe, Editor
Executivo e Membros do Conselho Editorial. S6 sdo encaminhados aos revisores
0s artigos que estejam rigorosamente de acordo com as normas especificadas.
Os trabalhos também sédo submetidos a revisdo estatistica, sempre que
necessario. A aceitacdo sera feita na originalidade, significancia e contribuicdo
cientifica para o conhecimento da area.

ENVIO

Os manuscritos deverdo ser enviados via Internet seguindo as instrucdes
disponiveis no endereco: http://www.arquivosonline.com.br/ do portal da
Sociedade Brasileira de Cardiologia. Os textos devem ser editados em Word e as
figuras, fotos, tabelas e ilustracdes devem vir ap0s o0 texto, ou em arquivos
separados. Figuras devem ter extensdo JPEG e resolugdo minima de 300 DPI.

Todos os artigos devem vir acompanhados por uma carta de submissdo ao
Editor, indicando a secdo em que o artigo deva ser incluido (vide lista acima),
declaracéo do autor de que todos os co-autores estdo de acordo com o conteudo
expresso no trabalho, explicitando ou ndo conflitos de interesse* e a inexisténcia
de problemas éticos relacionados.

* Conflito de Interesses

Quando existe alguma relacdo entre os autores e qualquer entidade publica ou
privada que pode derivar algum conflito de interesse, esta possibilidade deve ser
comunicada e serd informada no final do artigo. O formulério para declaracéo de
conflito de interesse se encontra na pagina da revista na internet.

Etica

Os autores devem informar, no texto, se a pesquisa foi aprovada pela Comissao
de Etica em Pesquisa de sua Instituicdo em consoante & Declaracéo de Helsinki.
Nos trabalhos experimentais envolvendo animais, as normas estabelecidas no
"Guide for the Care and Use of Laboratory Animals" (Institute of Laboratory
Animal Resources, National Academy of Sciences, Washington, D. C. 1996) e os
Principios Eticos na Experimentacdo Animal do Colégio Brasileiro de
Experimentacdo Animal (COBEA) devem ser respeitados.

Norma

Os Arquivos Brasileiros de Cardiologia adota as Normas de Vancouver - Uniform
Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journal Editors -
"Vancouver Group" (http://www.icmje.org/) atualizado em outubro de 2004.

Idioma

Os artigos devem ser redigidos em portugués (com a ortografia vigente) e/ou
inglés. Para os trabalhos que ndo possuirem versao em inglés ou que essa seja
julgada inadequada pelo Conselho Editorial, a revista providenciara a traducao
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sem Onus para o(s) autor(es). Caso ja tenha a versdo em inglés, deve ser
enviado para agilizar a publicacdo. As versbes inglés e portugués serdo
disponibilizadas na integra no site da SBC (http://www.arquivosonline.com.br/) e
no site da SciElo (http://www.scielo.br/) permanecendo "online" a disposi¢do da
comunidade internacional, com links especificos no site da SBC.

Avaliacéo pelos Pares ( peer review )

Todos os trabalhos enviados a Arquivos Brasileiros de Cardiologia seréo
submetidos a avaliacdo inicial dos Editores, que decidirdo, ou ndo, pelo envio
para revisdo por pares (peer review). Os membros do Conselho de revisores de
Arquivos Brasileiros de Cardiologia
(http://www.arguivosonline.com.br/conselhoderevisores/) sdo pesquisadores com
publicacdo regular em revistas indexadas e cardiologistas com alta qualificacao.
Os autores podem indicar até cinco membros do conselho de revisores gue
gostariam que analisassem o0 artigo, assim como podem indicar até cinco
revisores que ndo gostariam que participassem do processo. Os revisores fardo
comentarios gerais sobre o trabalho e decidirdo se ele deve ser publicado,
corrigido segundo as recomendacdes ou rejeitado. Os Editores, de posse desses
dados, tomardo a decisao final. Em caso de discrepancias entre 0s revisores,
podera ser solicitada uma nova opinidao para melhor julgamento. Quando forem
sugeridas modificacdes, essas serdo encaminhadas ao autor principal para
resposta e, em seguida, aos revisores para que verificarem se as exigéncias
foram satisfeitas. Em casos excepcionais, quando o assunto do manuscrito assim
0 exigir, o Editor podera solicitar a colaboracdo de um profissional que nao conste
do Conselho de Revisores. Os autores tém o0 prazo de quinze dias para proceder
as_modificacdes solicitadas pelos revisores e submeter novamente o artigo. A
ndo-observancia desse prazo implicard a retirada do artigo do processo de
revisao.

A decisdo sobre a recusa sem encaminhamento para 0s revisores ocorrera em
até cinco dias; sendo aceito para revisao, o parecer inicial dos revisores devera
ser produzido, sempre que possivel, no prazo de cinco semanas, e o parecer final
em até oito semanas, a contar da data de seu recebimento. As decisdes serédo
comunicadas por e-mail. Os Editores nao discutirdo as decisbes por telefone,
nem pessoalmente. Todas as réplicas deverdo sem submetidas por escrito para a
revista.

Direitos Autorais

Os autores dos manuscritos aprovados deverdao encaminhar para Arquivos (Fax:
011 - 3849-6438 - ramal 20), previamente a publicacdo, a declaracdo de
transferéncia de direitos autorais, assinada por todos os co-autores (imprimir e
preencher a carta no link:
http://publicacoes.cardiol.br/pub_abc/autor/pdf/Transferencia_de Direitos Autorai

S.pdf
FORMATACAO DE ARTIGOS

Limites por tipo de publicacao
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Os critérios abaixo delineados devem ser observados para cada tipo de
publicacdo. A contagem eletrénica de palavras deve incluir a pagina inicial,
resumo, texto, referéncias e legenda de figuras. Os titulos tém limite de 100
caracteres (contando-se 0s espacos) para Artigos Originais e Artigos de Revisao
e de 80 caracteres (contando-se 0s espacos) para as demais categorias.
IMPORTANTE: OS ARTIGOS SERAO DEVOLVIDOS AUTOMATICAMENTE
SEM ENVIO PARA REVISAO CASO NAO ESTEJAM DENTRO DOS PADROES

DA REVISTA.

Artigo
Origina
|
NO
maximo 10
de autores
Resumo
NO
maximo 250
de
palavras
NO
maximo
de
palavras
NO
maximo
de 40
referéncia
s
NO
maximo
de tabelas
+ figuras

5.000

SECOES DO MANUSCRITO
Os manuscritos deverao seguir a seguinte ordem:

« PAagina de titulo

« Texto

+ Agradecimentos

+ Legendas de figuras

« Tabelas
e Figuras
+ Referéncias

Primeira pagina

1.000

10

de Vista | Revisdo

3 4
3.000 6.500
20 80
3 8

Editoria Ponto Artigo de Relato de

Caso

100

1.500

10

Comunic

acao
Breve

8

1.500

10

Carta ao

Editor

400
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Deve conter o titulo completo do trabalho de maneira concisa e descritiva, em
portugués e inglés, assim como um titulo resumido (inferior a 50 caracteres,
incluindo espacos) para ser utilizado no cabecalho das demais paginas do artigo.

Nome completo dos autores e suas afiliagées institucionais e o nome das
instituicdo(des) onde o trabalho foi elaborado.

Nome e endereco completo do autor correspondente, incluindo telefone, fax e e-
mail, assim como endereco para pedidos de coépias, caso diferente do
mencionado.

Deve ser incluida a contagem eletrénica total de palavras. Esta contagem deve
incluir a pagina inicial, resumo, resumo em inglés, texto, referéncias e legenda de
figuras.

Também devem ser incluidos de trés a cinco descritores (palavras-chave), assim
como a respectiva traducdo para os Key-words (descriptors). Os descritores
devem ser consultados nos sites: http://decs.bvs.br/, que contém termos em
portugués, espanhol e inglés ou www.nIm.nih.gov/mesh, para termos somente em
inglés.

Segunda pagina

Resumo

O resumo deve ser estruturado em cinco se¢des: Fundamento (racional para o
estudo), Objetivos, Métodos (breve descricdo da metodologia empregada),
Resultados (apenas o0s principais e mais significativos) e Conclusfes (frase(s)
sucinta(s) com a interpretacéo dos dados). Evitar abreviacdes. O nimero maximo
de palavras segue as recomendacOes da tabela. Nos Relatos de Casos, o
resumo deve ser ndo estruturado (informativo). O mesmo vale para o abstract.
N&o cite referéncias no resumo. Limite o0 emprego de acronimos e abreviaturas

Texto

Deve ser dividido em Introducéo, Métodos, Resultados, Discussédo e Conclusao.
As referéncias devem ser citadas numericamente, por ordem de aparecimento no
texto, formatadas sobrescritas. Se forem citadas mais de duas referéncias em
sequéncia, apenas a primeira e a ultima devem ser digitadas, sendo separadas
por um traco (Exemplo: 5-8). Em caso de citagao alternada, todas as referéncias
devem ser digitadas, separadas por virgula (Exemplo: 12, 19, 23). As
abreviacbes devem ser definidas na primeira aparicdo no texto. Ao final da
sessdo de métodos, indicar as fontes de financiamento do estudo.

Introducdo: N&o ultrapassar mais que 350 palavras. Faga uma descricdo dos
fundamentos e do racional do estudo, justificando com base na literatura.

Métodos: descreva detalhadamente como foram selecionados os sujeitos da
pesquisa observacional ou experimental (pacientes ou animais de
experimentacgdo, incluindo o grupo controle, quando houver), incluindo idade e
sexo. A definicdo de racas sO deve ser utilizada quando for possivel de ser feita
com clareza e quando for relevante para o tema explorado. Identifique os
equipamentos e reagentes utilizados (incluindo nome do fabricante, modelo e
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pais de fabricacdo) e dé detalhes dos procedimentos e técnicas utilizadas de
modo a permitir que outros investigadores possam reproduzir os seus dados.
Justifigue 0 emprego dos seus métodos e avalie possiveis limitacdes. Descreva
todas as drogas e farmacos utilizados, doses e vias de administracdo. Descreva o
protocolo utilizado (intervencdes, desfechos, métodos de alocacao,
mascaramento e analise estatistica). Em caso de estudos em seres humanos
indique se o trabalho foi aprovado por um Comité de Etica em Pesquisa e se 0s
pacientes assinaram termo de consentimento livre e esclarecido.

Resultados: sempre que possivel, subdivididos em itens para maior clareza de
exposicdo e apoiados em numero nao excessivo de gréficos, tabelas, quadros e
figuras. Orienta-se evitar superposi¢cao dos dados como texto e tabela.

Discussao: relacionada diretamente ao tema a luz da literatura, salientando os
aspectos novos e importantes do estudo, suas implicacfes e limitacdes. O ultimo
periodo deve expressar conclusbes ou, se pertinentes, recomendacgbes e
implicagdes clinicas.

Agradecimentos

Devem vir apds o texto. Nesta secéo € possivel agradecer a todas as fortes de
apoio ao projeto de pesquisa, assim como contribui¢cdes individuais. Cada pessoa
citada na se¢éo de agradecimentos deve enviar uma carta autorizando a incluséo
do seu nome, uma vez que pode implicar em endosso dos dados e conclusdes.
N&ao é necesséario consentimento por escrito de membros da equipe de trabalho,
ou colaboradores externos, desde que o papel de cada um esteja descrito nos
agradecimentos.

REFERENCIAS

De acordo com as Normas de Vancouver, as referéncias devem ser numeradas
sequencialmente conforme aparicdo no texto. As referéncias ndao podem ter o
paragrafo justificado e sim alinhado a esquerda. Comunicac¢des pessoais e dados
ndo publicados ndo devem ser incluidos na lista de referéncias, mas apenas
mencionados no texto e em nota de rodapé na pagina em que é mencionado.
Citar todos os autores da obra se forem seis ou menos ou apenas 0S Seis
primeiros seguidos de et al., se forem mais de seis. As abrevia¢cdes das revistas
devem estar em conformidade com o Index Medicus/Medline - na publicacdo List
of Journals Indexed in Index Medicus ou atraves do @ site
http://www.nlm.nih.gov/pubs/libprog.html at http://locatorplus.gov/. SO seréo
aceitas citacdes de revistas indexadas, ou, em caso de livros, que possuam
registro ISBN (International Standard Book Number).

Resumos apresentados em congressos (abstracts) so serdo aceitos até dois anos
apo0s a apresentacdo e devem conter na referéncia o termo "resumo de
congresso” ou "abstract".

POLITICA DE VALORIZACAO: Os editores estimulam a citagdo de artigos
publicados nos Arquivos Brasileiros de Cardiologia.
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EXEMPLOS DE REFERENCIAS DE TRABALHOS CIENTIFICOS PU BLICADOS
- Artigos de Revistas

Ex: Mattos LA, Sousa AGMR, Feres F, Pinto |, Tanajura L, Sousa JE, et al.
Influéncia da pressdo de liberacdo dos stents coronarios implantados em
pacientes com infarto agudo do miocardio: analise pela angiografia coronaria
quantitativa. Arq Bras Cardiol. 2003; 80(3): 250-9.

- Quando houver Suplemento

Ex: Webber LS, Wattigney WA, Srinivisan SR, Berenson GS. Obesity studies in
Bogalusa. Am J Med Sci. 1995; 310(Suppl 1): S53-61.

- Grupo de Pesquisadores como Autor. Trabalhos Multic éntricos

Ex: BARI Investigators. The bypass angioplasty revascularization investigation:
comparison of coronary bypass surgery with angioplasty in patients with
multivessel disease. JAMA. 1997; 277: 715-21.

- Instituicdo / Entidade como Autor

Ex: Sociedade de Cardiologia do Estado do Rio de Janeiro. Diretrizes para a
Abordagem das Sindromes Coronarianas Agudas sem Supradesnivel de ST. Rev
SOCERJ. 2000; 13 (Supl B): 1-20.

- Autoria Desconhecida

Ex: 21st century heart solution may have a sting in the tail. BMJ. 2002; 325(7357):
184.

- Abstract / Resumo / Editorial

Ex: Lofwall MR, Strain EC, Brooner RK, Kindbom KA, Bigelaw GE. Characteristics
of older methadone maintenance (MM) patients. [Abstract]. Drug Alcohol Depend.
2002; 66(Suppl 1): 5105.

- Artigo no Prelo, indique ao final da referéncia

Ex: Leshner Al. Molecular mechanisms of cocaine addiction. N Engl J Med. In
press 1977.

LIVROS. MONOGRAFIAS. TESES
- Autor(es) Pessoal(ais)

Ex: Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology.
4™ ed. Saint Louis: Mosby, 2002.

- Instituicdo / Entidade como Autor

Ex: Sociedade Brasileira de Hipertensdo, Sociedade Brasileira de Cardiologia,
Sociedade Brasileira de Nefrologia. IV Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo
Arterial. S&o Paulo: BG Cultural; 2002.
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- Capitulo de Livro

Ex: Zanella MT. Obesidade e fatores de risco cardiovascular. In: Mion Jr D, Nobre
F (eds). Risco cardiovascular global: da teoria a pratica. 22 ed. S&o Paulo: Lemos
Editorial; 2000. p. 109-25.

- Tese. Dissertacao

Ex: Branddo AA. Estudo longitudinal de fatores de risco cardiovascular em uma
populacdo de jovens [tese de doutorado]. Rio de Janeiro: Universidade Federal
do Rio de Janeiro; 2001.

ANAIS. ATAS. PROCEEDINGS DE EVENTOS CIENTIFICOS
- Evento considerado no Todo

Ex: 1° Congresso da Sociedade Brasileira de Hipertensédo; 1992. Sao Paulo.
Resumos. Sao Paulo: Sociedade Brasileira de Hipertensao; 1992.

- Trabalhos Apresentados em Eventos Cientificos

Ex: Magalhdes MEC, Pozzan R, Branddo AA, Cerqueira RCO, Roussouliéres
ALS, Szwarcwald C, et al. Early blood pressure level as a mark of familial
aggregation for metabolic cardiovascular risk factors. In: Annual Meeting of the
World Congress of Cardiology; 1998 Apr 26-30. Proceedings. Rio de Janeiro,
1998. J Am Coll Cardiol. 1998; 31(5 Suppl C): 408C.

MATERIAL ELETRONICO
- Consultas na Internet

Ex: Ministério da Saude [homepage na Internet]. Secretaria Executiva. Datasus
[citado 2000 maio 10]. Informacdes de Saude. Morbidade e informacfes
epidemiologicas. Disponivel em: http://www.datasus.gov.br/

Ex: Sabroza PC. Globalizacdo e saude: impacto nos perfis epidemiolégicos das
populacdes. In: 4° Congresso Brasileiro de Epidemiologia [online]; 1998 Ago 1-5;
Rio de Janeiro. Anais eletrénicos. Rio de Janeiro: ABRASCO; 1998. [citado 1999
jan 17]. Disponivel em: url:http://www.abrasco.com.br/epirio98

TABELAS

Devem ser apresentadas quando necessarias para a efetiva compreensdo do
trabalho, ndo contendo informacgdes redundantes ja citadas no texto e numeradas
por ordem de aparecimento. Devem ser apresentadas em pagina separada e
configuradas em espacgo-duplo. Devem ser enumeradas em numero arabico e ter
um titulo curto. Utilize a mesma fonte que a utilizada no texto. Indicar os
marcadores de rodapé na seguinte ordem: *, T, 1, 8§, //, , #, **, 1, etc.

FIGURAS
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Para a submisséo, as figuras devem ter boa resolucdo para serem avaliadas
pelos revisores. As legendas das figuras devem ser formatadas em espaco duplo,
estar em paginas numeradas e separadas, ordenadas apos as Referéncias. As
abreviacOes usadas nas ilustracbes devem ser explicitadas nas legendas.

IMAGENS (on line)

Para os artigos aprovados que contenham exames (exemplo: ecocardiograma e
filmes de cinecoronariografia) devem ser enviados como imagens em movimento
no formato AVI ou MPEG para serem disponibilizados no site
(http://www.arquivosonline.com.br/)
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ANEXO F

Normas de publicacdo da Revista ALAN

INSTRUCCIONES A LOS AUTORES

Alcance v politica

ISSN 0004-0622
Versién: impresa

Alcance y politica

En 1950 el Instituto Nacional de tdgiébn de Venezuela edita su revista Archi
Venezolanos de Nutricién la cual en 1966 es doreda recién creada Sociec
Latinoamericana de Nutricion, SLAN, para convegtiren su o6rgano oficial 1
divulgacién Archivos Latinoamericanos de Nutriciév,AN.

ALAN acoge en sus paginas trabajos de revisionpedglies, conferencias y simposi
trabajos cientificos originales sobre temas refaios con alimentacion y nutricic
entre ellos, ciencia y tecnologia de alimentosricidh humana y animal,idquimice
nutricional aplicada, nutricion clinica y comunigar educacién en nutricion
microbiologia de alimentos.

Todos los articulos que se publican pasan por ocepo de arbitraje externo. EI Con
Editorial no se hace responsable de los consaptutidos en los articulos aceptados
ser publicados y se reserva el derecho de no pulhdis originales que no se ajusten ¢
alimentos de la revista No se devolveran originaliese mantendra corresponder
sobre aquellos que no sean publicadd AN se reserva los derechos de reproduccic
los artfculos seleccionados.

ALAN se acoge a las normas de los requisitos umiésr del Comité internacional
Directores de Revistas Médicas (CIDRM), también octdo como el Grupo
Vancouver. A contiuacion se entrega un resumen de los aspectoslaaantes para
preparacion de manuscritos que se presentan seVéstas biomeédicas y se afa
algunas recomendaciones especificas para ALAN.

Requisitos para la presentacion de manuscritos
Resumen de los requisitos técnicos
- Todas las partes del manuscrito estaran a @sbpiacio.

- Revise la secuencia: pagina del titulo, resumpalgbras clave, texto agradecimien
referencias, cuadros (cada uno en pagina apaigs)e@pigrafes de las ilustraciones.
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- Las ilustraciones se presentaran en forma de sigores fotograficas sin tomar. y
deberan exceder de 203 x 254 mm.

- incluya la autorizacion para reproducir materiablpcado con anterioridad o para u
ilustraciones en las que se pueda identificar augetos humanos.

- Adjunte la transferencia de los derechos de gutdros formularios.

- Presente el numero exigido de copias impresaartlello (ALAN exige original, .
copias y el diskete correspondiente, en el casnd® por correo postal).

- Para el envio por correo electrénico consultaligscciones que aparecen en la prin
contraportada de la revista.

- Guarde copias de todo lo que envié.
Resumen y palabras clave

La segunda pagina incluird un resumen que no pabaea las 250 palabras de exten:
En él indicaran los propédsitos del estudio o ingesion; los procedimientos basi
(seleccién de los sujetos o los animales de latwdoaincluidos en el estudio; métodos
observacion y analisis); los hallazgogs importantes(proporcionense datos espec
y, de ser posibles, su significacion estadistigdgs conclusiones principales. Hag
hincapié en los aspectos nuevos e importantesstiglie o las observaciones.

A continuacion del resumen agréguendebidamente rotuladas, de 3 a 10 palabi
frases cortas clave que ayuden a los indizadoreas#icar el articulo, las cuales
publicaran junto con el resumen. ALAN exige queottrdbajo deberd acompanarse d
Resumen en inglés con sus palalmase, “key words”, si el trabajo original fuese
espafol, portugués o francés. Si el trabajo origgga en inglés, el Resumen d
presentarse en espariol, con el titulo también pafie$ e igualmente con sus palal
clave. Debera leerse corrido no en secciones.

Introduccién

Proporcione el contexto o los antecedentes deldiestes decir, la naturaleza
problema y su importancia. Enuncie la finalidad olgetivo de investigacion especifi
del estudio u observaciones, o bien la hipétestssgina puesto a prueba; el objetivo
investigacion suele expresarse con mas nitidez firmula como una pregunta. Hay
expresar con claridad los objetivos principalegguadarios y describir todo analisis
subgrupos que haya sido especificado @merioridad. Mencione las referenc
estrictamente pertinentes y no incluya datos ncle@iones del trabajo que esta dan
conocer.

Materiales y Métodos

Describa claramente la forma como se seleccionémensujetos observados o ¢
participaron enlos experimentos (pacientes o animales de lalrwatmcluidos los
testigos). Identifique la edad, el sexo y otrasc@risticas importantes de los sujetos
definicion y la pertinencia de la raza o el gruptiad son ambiguos. Los autores deb:
ser particularmente cuidadosos con respecto sestas categorias.

Identifique los métodos, los aparatos (nombre gadidn del fabricante entre parénte
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y los procedimientos con detalles suficientes pgua otros investigadores puet
reproducir s resultados. Proporcione referencias de los mgtadreditados, incluids
los de indole estadistica (véase mas adelantegfekencias y explique brevemente
métodos ya publicados pero que no son bien congicttscriba los métodos nuevc
que ha sido sustancialmente modificados, manifestandordzones por las cuales
usaron y evaluando sus limitaciones. ldentifiquacemente todos los medicament
productos quimicos utilizados, sin olvidar nombrgenéricos, dosis y vias
administracion.

Los informes de ensayos clinicos aleatorizadosrdal@esentar informacion sobre to
los elementos importantes del estudio. Para mayornmacion sobre estos aspec
consulte la Seccion J del Titulo 11l del documegte se indica al final.

Estadistica.

Describa los métodos estadisticos con detallesisnfes para que el lector versado ¢
tema y que tenga acceso a los datos originalesaprezdicar los resultados presentac
Siempre que sea posible, cuantifique los resultaglgsresénti®s con indicadore
apropiados de error o incertidumbre de la mediGoam ej., intervalos de confianza).
dependa exclusivamente de las pruebas estadideécasmprobacion de hipotesis, te
como el uso de los valores P, que no transmitemnredcion sobre la magnitud del efecto.

Analice la elegibilidad de los sujetos de experitaeidn. Proporcione los detalles
proceso de aleatorizacion. Describa los mediosizadibs para enmascarar

observaciones (método ciego), indicando los redodtagquedieron. Informe sobre |
complicaciones del tratamiento. Especifique el mongle observaciones.

Mencione las pérdidas de sujetos de observacianefpdas personas que abandona
ensayo clinico). Siempre que sea posible, lasaeteas sobre eliskfio del estudio y Ic
métodos estadisticos utilizados seran de trabagentes (indicando el nimero de
paginas), y no de los articulos originales donde describieron por
vez primera. Especifique cualquier programa de etagion de uso general €ge hay
empleado.

Resultados

Presente los resultados siguiendo una secuendzaldgo repita en el texto todos
datos de las Tablas ni de las ilustraciones; destagesuma tan solo las observaci
importantes.

Cualquier material adicional@mplementario y los detalles técnicos pueden reeim@r
un apéndice, de manera que estén accesibles peirtesrumpir el flujo del texto; ot
posibilidad es que dicho apéndice solo se publkia version electronica de la revista.

Al resumir losdatos en la seccion de resultados, facilite losltasos numéricos no sc
como derivados (por ej., porcentajes), sino tamb@no los nimeros absolutos a pi
de los cuales se calcularon los derivados, y eipeeilos métodos estadisticos medi
los cuales se analizaron. Limite las Tablas y lgar&s al nUmero necesario para exp
el argumento del articulo y evaluar los datos em splI apoya. Use graficas en ve:
cuadros subdivididos en muchas partes; no dupligeedatos en las Gréficas Igs
Tablas. Evite el uso no técnico de términos destadistica, tales como «al azar» (
entrafia el empleo de un método de aleatorizaciénprmal», «significativo>
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«correlaciones» y «muestra».
Discusion

Haga hincapié en los aspectos nuevos e litaptes del estudio y en las conclusiones
se derivan de ellos. No repita con pormenoresatssdu otra informacion ya presenta
en las secciones de introduccién y de resultadggliciie en la seccion de discusior
significado de los  hallazgos y sus limitaciones, cluidas  sus
implicaciones para la investigacion futura. Relaeitas observaciones con otros estt
pertinentes.

En el caso de estudios experimentales, es util mnpk discusion resumien
brevemente los resultados principalesgdo, analizar los posibles mecanismc
explicaciones de estos resultados; comparar yasiatrlos resultados con otros estu
pertinentes; sefalar las limitaciones del estudigor ultimo, explorar las implicacion
de los resultados para la investigacion futurarg pmpractica clinica.

Establezca el nexo entre las conclusiones y lostigbg del estudio, pero absténgas
hacer afirmaciones generales y extraer conclusianes no estén completame
respaldadas por los datos. En particltas,autores evitaran hacer afirmaciones sobr
beneficios y los costos econémicos, a menos quaaswscrito incluya datos y anali
econdémicos adecuados. No reclame ningun tipo de@escia ni mencione trabajos
no estén terminados. Proponga rasethipotesis cuando haya justificacion para ekboo
identificandolas claramente como tales.

Agradecimientos

Todos los colaboradores que no satisfagan logiostee la autoria deben mencion:
en la seccién de agradecimientos. Por ejemplo,uselgmagradecer la ayuda de
persona que presto ayuda estrictamente técnicagden que ayudo con la redaccié
del director de departamento que solo brind6 apgey®ral. También debe reconocers
apoyo economico y material.

Tablas

Mecanografie omprima cada tabla a doble espacio y en hoja apsdepresente e
tablas en forma de impresiones fotograficas.

Numérelas consecutivamente siguiendo el orden ensgucitan por primera vez er
texto, y asigne un titulo breve a cada una. Callercw levara un encabezamiento cc
o abreviado. Las explicaciones iran como notasealy/ mo en el encabezamiento. En
notas al pie se explicardn todas las abreviatunagsnales empleadas en cada cui
Como llamadas para las notas al pie, utilicensesimbolos siguientes en la secue
que seindica: *, f, |, **, T1,1%..

Identifigue las medidas estadisticas de variadiles como la desviacion estandar
error estandar de la media. No trace lineas haalsni verticales en el interior deslo
cuadros. Cercidrese de que cada cuadro apareada e el texto.

Al aceptar un articulo, el director podra recomerglze las tablas suplementarias
contienen datos de respaldo importantes, pero gaeraly extensas para publicar
gueden deposidas en un servicio de archivo, como el Serviciacibhal d¢
Publicaciones Auxiliares en los Estados Unidos,ue gean proporcionadas por los
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autores a quien lo solicite. En tal caso, se agéega el texto la nota informati
necesaria. Dichos tablag gpresentaran junto con el articulo para su corsiti po
parte de los arbitros.

llustraciones (figuras)

Envie los juegos completos de figuras en el numegaerido por la revista. Las figul
estaran dibujadas y fotografiadas en forma profiedioro se aceptaran los letre
trazados a mano o con maquina de escribir. En ldgados dibujos, radiografias y ot
materiales de ilustracion originales, envie immess fotograficas en blanco y neg
bien contrastadas, en papel satinado y que midax 123 mm, sin exceder de 203 x .
mm.

Las letras, niameros y simbolos seran claros y imée en todas las ilustracion
tendran, ademas, un tamafio suficiente para que sigado legibles incluso después
la reduccion necesaria para publicarloss Ltitulos y las explicaciones detalladas
incluiran en los pies o epigrafes, no sobre lapipsoilustraciones. Al reverso de ci
figura pegue una etiqueta de papel que lleve aostainimero de la figura, el nom
del autor y cual es la parte superior de la misma.

Las figuras se numeraran en forma consecutiva wer@éa con su primera mencion el
texto. Si la figura ya fue publicada, se reconodaréuente original y se presentaré
autorizacion por escrito que el titular de los deos de aior concede para reproducil
Este permiso es necesario, independientemente ida gea el autor o la editorial,
Unica salvedad son los documentos considerados derdominio publico.

Unidades de medida

Las medidas de longitud, talla, peso y volamse expresaran en unidades del sis
métrico decimal (metro, quilograma, litro, etc3us multiples y submultiplos.

Las temperaturas se consignaran en grados Celsigsvalores de presion arterial
indicaran en milimetros de mercurio.

Todos losvalores hematicos y de quimica clinica se pres&mtan unidades del siste
métrico decimal y de acuerdo con el Sistema Intgonal de Unidades (SI). |
redaccion de la revista podra solicitar que, aespublicar el articulo, los auto
agreguen unidades alternativas o distintas deelaSId

Abreviaturas y simbolos

Utilice Unicamente abreviaturas corrientes. Eviés Bbreviaturas en el titulo y
resumen. Cuando se emplee por primera vez unaiafor@ven el texto, ira precedida
término completo, salvo si se trata de una unigachédida comun.

Referencias

Numere las referencias consecutivamente siguiehdoden en que se mencionan

primera vez en el texto. En este, en los cuadran ylos pies o epigrafes de

ilustraciones, laseferencias se identificardn mediante nUmeros goébéntre paréntes
Las referencias citadas solamente en cuadros toaitimnes se numeraran siguiendo
secuencia que se establecera por la primera mega#®se haga en el texto de ese cL
o esa figura en particular.
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Consulte el formato que la Biblioteca Nacional dedMina de los Estados Unidos us:
el Index Medicus. Abrevie los titulos de las reagstle conformidad con el estilo utiliz
en dicha publicacion. Consulte la List of Journaldexed in Index Medicus [Lista
revistas indizadas en Index Medicus], que se pallalimialmente.

La lista se puede obtener asimismo en el sitiolgugblioteca mantiene en la Wo
Wide Webhttp://www.nlm.nih.gov/

Las referencias a articulos que han sido aceptaeas que todavia no se publicar
designaran como «en prensa» o0 «de proxima apasidids autores obtendran por esc
el permiso para citar dichos articulos y tambiéwedficacion de que hand® aceptadc
para publicacion.

No cite una «comunicacién personal» a menos queeapdormacion esencial que
pueda obtenerse de una fuente publica; en eseatasmmbre de la persona y la fech:
la comunicacion apareceran entre paréntesis extel t

Todas las referencias deberan presentarse de madeato y completo. La veracidad
la informacién contenida en ésta seccion es regbditad del autor (de los autores).

EJEMPLOS
Articulos de revistas
1. Articulo estandar
Hasta seis autores:

Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Solid-organ traaspétion in HIVinfected patient:
N Engl J Med. 2002;347:284-7.

Mas de seis autores:

Rose ME, Huerbin MB, Melick J, Marion DW, Palmer ANbchiding JK, et a
Regulation of interstitial excitatory ano acid concentrations after cortical contus
injury. Brain Res. 2002;935(1-2):40-6.

2. Institucion como autor

Diabetes Prevention Program Research Group. Hypeotg insulin, and proinsulin
participants with impaired glucose tolerance. Higresion. 2002;40(5):679-86.

3. No se indica el nombre del autor
21st century heart solution may have a sting intaiileBMJ. 2002;325(7357):184.
4. Suplemento de un volumen

Geraud G, Spierings EL, Keywood C. Tolerability esadety of frovatriptan with short-
and longterm use for treatment of migraine and in comparisath sumatriptar
Headache. 2002;42 Suppl 2:593-9.

5. Suplemento de un niamero

Glauser TA. Integrating clinical trial data intarotal practice. Neurology. 2002;58(
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Suppl 7):S6-12.
6. Parte de un volumen

Abend SM, Kulish N. The psychoanalytic method framepistemological viewpoint. |
J Psychoanal. 2002;83(Pt 2):491-5.

7. Parte de un niumero

Ahrar K, Madoff DC, Gupta S, Wallace MJ, Price REright KC. Development of
large animal model for lung tumors. J Vasc InteadRl. 2002;13(9 Pt 1):923-8.

8. Articulo publicado en formato electrénico antegue en version
impresa.

Yu WM, Hawley TS, Hawley RG, Qu CK. Immortalization yolk saceerived precursc
cells. Blood. 2002 Nov 15;100(10):3828-31. Epub2200l 5.

Libros y otras monografias
9. Autores individuales

Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller Nedical microbiology. 4th ed. ¢
Louis: Mosby; 2002.

10. Directores (“editores”), compiladores como aego

Gilstrap LC 3rd, Cunningham FG, VanDorsten JP,oesliDperative obstetrics. 2nd ¢
New York: McGraw-Hill; 2002..

11. Autor (es) y editor (es)

Breedlove GK, Schorfheide AM. Adolescent pregnarnd ed. Wieczorek RR, edit
White Plains (NY): March of Dimes Education Sergic2001.

12. Institucion (es) como autor

Royal Adelaide Hospital; University of Adelaide, f@tment of Clinical Nursin
Compendium of nursing research and practice dewetop 19992000. Adelaid
(Australia): Adelaide University; 2001.

13. Capitulo de libro

Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent IMChromosome alterations in human solid tumors
Vogelstein B, Kinzler KW, editors. The genetic sasif human cancer. New Yol
McGraw-Hill; 2002. p. 93-113.

14. Tesis

Borkowski MM. Infant ¢eep and feeding: a telephone survey of Hispanicedeans
[dissertation]. Mount Pleasant (MI): Central MicargUniversity; 2002.

15. Patente

Pagedas AC, inventor; Ancel Surgical R&D Inc., gsse. Flexible endoscopic grasp
and cutting device and positioning tool assemlunited States patent US 20020103«
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2002 Aug 1.
Otros tipos de publicaciones
16. Articulo de periddico

Tynan T. Medical improvements lower homicide rateidy sees drop in assault rate.
Washington Post. 2002 Aug 12;Sect. A:2 (col. 4).

17. Documentos legales
Ley publica:

Veterans Hearing Loss Compensation Act of 2002, BuNo. 107-9, 115 Stat. 11 (Me
24, 2001).
226 INFORMACION PARA LOS AUTORES

Material en soporte electrénico
18. CD-ROM

Anderson SC, Poulsen KB. Anderson’s electronicsatth hematology [COROM].
Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins; 2002.

19. Articulo de revista en Internet

Abood S. Quality improvement initiative in nursihgmes: the ANA acts in an advist
role. Am J Nurs [serial on thiaternet]. 2002 Jun [cited 2002 Aug 12];102(6):[ab8
p.]. Available from:

http:// www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm

Costo por pagina

Debido a los altos costos de irapidn y publicacion, ALAN ha estipulado dentro de
politica editorial, el cobro de U.S. $ 15 por cgtoede péagina publicada, suma

debera ser agenciada por los autores a travéssd®ibuenciones de investigacion o
las instituciones donde ptas sus servicios. Se hace notar sin embargo, sfeecest:
por pagina no condicionara de manera alguna latawiép y publicacion del trabajo,
cual estara dado por los méritos del mismo.

Por motivo de no existir al presente una traducacificial al espafiol, se transcribe |
razones de espacio, soélo los titulos que compreladearsion actualizada a Octubre
2008, del documento que sigue.

Para una lectura completa de esta version, logemutteben acudir al siguiente s
http://www.icmje.org/

[Home][Acerca de esta revisti]lunta editorial[Subscripcidn]

© 2000 Sociedad Latinoamericana de Nutricion. Apaap 62.778. Chacao. Caracas
1060. Venezuela, S.A.
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APENDICES
APENDICE A

Ficha para coleta de dados antropométricos

Paciente:

NO

Prontuéario:

Sexo ()M ()F

Idade:

anos

Data [/ [/

AVALIACAO ANTROPOMETRICA

PA: | Alt.: |PU

Pl

[ IMC :

Data Inicial

/

/

30d_/

/

60d

/[ 190d_/

Peso atual

IMC (kg/m?)

% do peso ideal

% do peso usual

% de mudanca de peso

DCT (mm)

DCB (mm)

DSE (mm)

DSI (mm)

CB (cm)

CMB (cm)

CC (cm)

CQ (cm)

% Gord

MCM (kg)

Apéndices 130




APENDICE B

FICHADE ATENDIMENTO NUTRICIONAL

FREQUENCIA

DATAS |HORARIO

ASSINATURA PACIENTE

ASS. NUTRICIONISTA

Entrada

Retorno 01

Retorno 02

Retorno 03

Retorno 04

Retorno 05

Retorno 06

N° Data

/

Identificacdo

| Prontuério:

Nome:

Nome da mae:

Endereco:

Sexo )M ()F

DN

Idade:

Telefone:

Estado civil:

Escol.:

Profissao:

N°pessoas na casa:

Diagnostico:

CF: FE:

FC:

PA:

PROC:

Ja participou de algum projeto de
pesquisa? ( ) Sim () Nao Qual

Histéria da doencga:

Diabetes ()Sim () Nao

Hipertenséo arterial () Sim () Nao

PA:

Doencas renais () Sim () Nao

Doencas intestinais () Sim () Nao

Outros

Ja realizou alguma cirurgia? ( ) Sim ( ) Nao

Qual?

FGI: RI: Diarréia: Obstipacdao:
Vomitos: Pirose: Diurese:
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Apetite: Normal (') Inapeténcia ()

IH:
Tabagista : N° de cigarros: Etilista: Qtde/dia?
Edema: s() n( ) localizacéo:

Histéria do peso:

Atividade fisica:

Medicamento:

Exames Bioquimicos

EXAMES/DATA Exames/Data

HEMOGRAMA

Hemécia _G!icemia de
jejum

Hematdcrito

Hemoglobina

Plagueta

Leucécito

Proteinograma: Perfil
Lipidico :

Ptns totais Colesterol

Albumina LDL

Globulina HDL

Sadio VLDL

Potassio Tgc

Uréia

Creatinina PCR
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APENDICE C

Ficha de coleta do recordato6rio de 24 horas

Paciente:
Data: Dia da semana:
Horéario/Local | Refeicédo Alimento Medida caseira Quantidade
(g/mL)
VET CHO PTN LIP

Nutricionista:
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Nome:

APENDICE D
Ficha de coleta do registro alimentar

Data:

REGISTRO ALIMENTAR

Refeicéo

Alimento Medida Caseira g ou mL

HORA QUE ACORDAR ATE A HORA DE DORMIR (ATE BALA, CHICLETE,
CAFEZINHO, ETC). ANOTAR O HORARIO E A QUANTIDADE (SE O COPO E
GRANDE, PEQUENO; SE USOU XiCARA; COLHER DE SOPA; CONCHA PEQUENA,
MEDIA OU GRANDE; ESCUMADEIRA; COLHER DE ARROZ)

ANOTAR TUDO O QUE VOCE COMER E BEBER NO DIA, DESDE A
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APENDICE E
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado para participar, como voluntario, em uma pesquisa
intitulada “INFLUENCIA DA MASSA MUSCULAR ESQUELETICA SOBRE
DIFERENTES VARIAVEIS VENTILATORIAS, EM PACIENTES COM
INSUFICIENCIA CARDIACA SUPLEMENTADOS COM CREATINA.” Meu nome é
Ana Paula Perillo Ferreira, sou a pesquisadora responsavel, trabalho no Hospital
das Clinicas da UFG com atuacdo em nutricdo clinica e aluna do programa de
Pos-Graduacdo em Ciéncias da Saude-UFG, em nivel de doutorado, sob a
orientagdo do Prof Dr Salvador Rassi. Apos ler com atencdo este documento e
ser esclarecido (a) sobre as informacdes a seguir, no caso de aceitar fazer parte
do estudo, assine ao final deste, que estd em duas vias. Uma delas é a sua e a
outra é do pesquisador responsavel. Em caso de davida sobre a pesquisa, vocé
poderd entrar em contato com o pesquisador responsavel, Ana Paula, pelo
telefone: (62) 8414-6969. Em caso de duvidas sobre os seus direitos como
participante desta pesquisa, vocé podera entrar em contato com o Comité de
Etica em Pesquisa do Hospital das Clinicas - UFG, pelo telefone: (62) 3269-8338.

INFORMACOES IMPORTANTES SOBRE A PESQUISA:

O objetivo principal da nossa pesquisa € avaliar os efeitos da
suplementacdo de creatina nas variaveis ventilatorias em pacientes com
insuficiéncia cardiaca classes Il e 1l da NYHA. E uma pesquisa que ajuda a
compreender se a suplementacdo de creatina promove alguma melhora na
capacidade funcional destes pacientes e consequentemente em sua qualidade de
vida.

PROCEDIMENTOS:

-Haverd uma selecdo prévia, onde o estado geral de saude do paciente
sera analisado através de uma entrevista sobre sua rotina alimentar (anamnese)
e avaliacdo antropométrica.

-Para avaliar a massa magra seréo realizadas medidas que verifiquem a
composicao corporal, que inclui: peso, altura, circunferéncia do braco e medidas
de pregas cutaneas (utilizando adipdmetro). Observaremos também o resultado
dos exames de sangue que ja sdo realizados como rotina pelo servico de
cardiologia.

-Os pacientes que participarem deste estudo serdo submetidos a
avaliacdo de sua capacidade funcional utilizando os métodos da ergoespirometria
e o teste de caminhada de seis minutos.

-Para avaliacdo da funcéo renal sera realizado exame de sangue (
dosagem de creatinina, uréia e hemograma).
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- As avaliacOes serédo realizadas em dois momentos: anterior ao inicio da
suplementacao e ao final de seis meses apos o término do estudo. Apds inicio da
suplementacdo os pacientes serdo acompanhados mensalmente para avaliarmos
a aceitacao do suplemento proposto.

-Com 180 dias de acompanhamento, repetiremos todas as avaliacdes.

- O voluntéario sera aleatoriamente escolhido para compor um dos dois
grupos de tratamento, recebendo suplementacdo com creatina ou com placebo
(maltodextrina) por via oral (p6 soltvel diluido em suco de fruta) com dosagem de
5 g por dia.

POSSIVEIS REACOES:

-Todos os procedimentos de avaliagdo nutricional tém a garantia de ndo
trazer risco para a saude do paciente, inclusive nenhuma lesao fisica. A duragéo
da tomada de medidas corporais sera em torno de 30 a 40 minutos e que
poderdo ser repetidas, em caso de duvida, de acordo com a necessidade da
pesquisa.

- O teste ergométrico é seguro, apesar que, de forma rara, possa
apresentar algum risco potencial. Devem ser observados e anotados sinais e
sintomas do paciente, tais como palidez, tontura, sudorese, estafa fisica e
dispneia, relacionando-os a condicdo hemodindmica e a resposta
eletrocardiografica frente ao esfor¢co. Entretanto todos os profissionais
responsaveis pela realizacdo do exame estdo adequadamente treinados para

situacdes de emergéncia.

- Nenhum efeito adverso com a suplementacao de creatina foi relatado em
literatura cientifica, porém em caso de aparecimento de qualquer sintoma
adverso, deverd levar-se ao conhecimento do Pesquisador para interrupcdo
imediata do uso.

BENEFICIOS:
-Com esta pesquisa pretende-se auxiliar o paciente em sua capacidade

funcional e com isso contribuir no tratamento da sua doenca.

- Participando desta pesquisa vocé podera contribuir para avancos
nutricionais diretamente relacionados a4 melhora dos sintomas que mais lhe
acometem, colaborando no seu tratamento e trazendo reflexos positivos na sua
qualidade de vida.

-A duracdo da participacdo nesta pesquisa sera de seis (6) meses. No
entanto, posteriormente vocé podera ter o seu acompanhamento no ambulatorio
de cardiologia.

-Deve ficar claro & vocé que a realizacdo de exames especializados
contribuiram para melhor acompanhamento do seu estado de saude e/ou sua
condicéo fisica.
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PARTICIPACAO VOLUNTARIA : ndo sera pago a vocé nenhum tipo de
gratificagcao financeira pela sua participacédo nesta pesquisa.

DESPESAS: Vocé nao tera que pagar por nenhum dos procedimentos.

Os custos advindos da suplementacdo, das avaliagbes antropométricas,
bem como dos exames, correrdo por conta da pesquisa sem nenhum custo para
0 paciente.

CONFIDENCIALIDADE: Sua identidade (nome e dados pessoais)
permanecera confidencial durante todas as etapas do estudo, inclusive em
publicacdes cientificas relativas a mesma.

Ao paciente é garantida a total liberdade de néo participar desta pesquisa,
bem como, retirar seu consentimento a qualquer momento, sem que isso lhe
traga quaisquer prejuizos na continuidade de seu tratamento/acompanhamento
usual. Nenhum tipo de pagamento sera efetuado pela participagdo do paciente
como voluntéario, e os pesquisadores ndao tém qualquer responsabilidade sobre
problemas pessoais de qualquer tipo que porventura ocorram durante esse
periodo, a ndo ser sobre problemas médicos que possam surgir
comprovadamente como decorréncia direta da participacdo na pesquisa.

CONSENTIMENTO: recebi claras explicacbes sobre o estudo, todas
registradas neste formulario de consentimento. Os investigadores do estudo
responderam a todas as minhas perguntas até a minha completa satisfacao.
Portanto, estou de acordo em participar do estudo. Este Formulario de
Consentimento Pré-Informado sera assinado por mim e arquivado na instituicao
responsavel pela pesquisa

Nutr. Ana Paula Perillo Ferreira

CONSENTIMENTO DA PARTICIPACAO DA PESSOA COMO SUJEITO DA

PESQUISA

Eu,

_ RG
n° CPF n° N° prontuario , abaixo

assinado, concordo em participar do estudo “INFLUENCIA DA MASSA
MUSCULAR ESQUELETICA SOBRE DIFERENTES VARIAVEIS
VENTILATORIAS, EM PACIENTES COM INSUFICIENCIA CARDIACA
SUPLEMENTADOS COM CREATINA, sob a responsabilidade da Nutricionista
Ana Paula Perillo Ferreira, como sujeito voluntario. Fui devidamente informado e
esclarecido pela pesquisadora sobre a pesquisa, 0s procedimentos nela
envolvidos, assim como 0s possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha
participagédo. Foi-me garantido que posso retirar meu consentimento a qualquer
momento, sem que isto leve a qualquer penalidade ou interrupcdo de meu
acompanhamento/ assisténcia/ tratamento.

Local e Data
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Nome e Assinatura do sujeito ou Responsavel:

Nome Assinatura:

Assinatura datiloscopica

Nome e assinatura do pesquisador responsavel:
Nome Assinatura:

Presenciamos a solicitacdo de consentimento, esclarecimento sobre a pesquisa e
aceite do sujeito em participar.
Testemunhas (ndo ligadas a equipe de pesquisadores):

Nome Assinatura:

Nome Assinatura:
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