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RESUMO

Introdugdo: Ha uma forte conexdao entre doenca renal e risco para doenga
cardiovascular. A hipertensao arterial € o fator mais importante associado com
ambas as condi¢des. Em pacientes em hemodialise, o primeiro passo na obtengao
de um melhor controle da pressao arterial € estabelecer o melhor peso seco.
Tradicionalmente, o peso seco é definido a partir da avaliagao clinica, por tentativa e
erro. A bioimpedancia pode avaliar a agua corporal total e ajudar no ajuste do peso
seco. O objetivo foi avaliar a redugéo do peso seco e da pressédo arterial a partir de
duas estratégias de determinacdo do peso ideal em pacientes renais cronicos, em
programa hemodialiitico. Métodos: Trata-se de um ensaio clinico, no qual 70
pacientes, com idades entre 23 e 79 anos, foram randomizados para o grupo de
avaliacdo clinica somente (n=36) ou para avaliagdo clinica mais bioimpedancia
elétrical tetramodal (n=34). Medidas de presséao arterial, por meio de monitorizagao
ambulatorial da pressao arterial de 24 horas (MAPA-24h), e a ocorréncia de
sintomas intradialiticos foram obtidas antes e duas semanas apds a intervengao. Os
grupos foram comparados por intermédio de teste Xz, Teste t ou Mann-Whitnney. A
interagdo tempo-grupo das medidas pressoricas foram analisadas por meio de teste
de varianga para medidas repetidas (MANOVA). Resultados: As caracteristicas dos
grupos foram semelhantes. A reducao nas pressdes arteriais, sistolica e diastdlica,
nao diferiu entre os grupos de intervencédo. Observou-se uma maior redugao de peso
nos pacientes do grupo da bioimpedancia. Houve uma diferenga significativa
(P=0,008) na reducédo do peso seco no grupo da bioimpedancia (mediana=0,5kg,
percentil 25-75=0,0 a 1,0Kg) em relagdo ao grupo da avaliagdo clinica
(mediana=0,0kg, percentil 25-75=0,0 a 0,5Kg). A maior redugao de peso no grupo de
bioimpedancia ndo implicou em aumento das complicagdes intradialiticas.
Encontrou-se, também, que a proporcdo de pacientes que ndo tiveram seu peso
reduzido foi significativamente diferente (P=0,009), sendo 69,4% (25 de 36) no grupo
da avaliagdo clinica contra 38,2% (13 de 34) no grupo de bioimpedancia.
Conclusao: A biompedancia elétrica tetramodal ndo resultou em uma variagao
significativa na pressédo sistélica e diastolica, aferida por MAPA-24h, num
acompanhamento de duas semanas. Seu beneficio na redugcdo da pressao arterial

deve ser melhor avaliado em estudo com um periodo de seguimento mais longo. Em



relagao a avaliacdo do peso seco, a BIE mostrou-se um método util, por permitir uma
maior reducdo de peso, sem aumentar as intercorréncias intradialiticas. Sua
aplicagdo, complementar a avaliagado clinica, pode somar as qualidades dos dois
meétodos, contribuindo para o manejo clinico, bem-estar e qualidade de vida do

doente renal crénico em tratamento dialitico.

Palavras-chave: doenca renal crénica, peso seco, pressao arterial, MAPA,
bioimpedancia.
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1. INTRODUGCAO

A doenca renal crénica (DRC) é uma enfermidade prevalente em todo o
mundo, sendo responsavel pela incapacidade laboral de milhdes de pessoas,
acarretando grande impacto social e econémico. O tratamento da insuficiéncia renal
crbnica, suas medicagdes e co-morbidades consomem recursos vultuosos, que

superam US$ 16,5 bilhdes nos Estados Unidos da América, a cada ano’.

No Brasil, o numero de pacientes em terapia renal substitutiva apresenta
taxas crescentes de 8% ao ano®®. Assim, a DRC se configura em um problema de
saude publica, na medida em que aumentam a incidéncia e a prevaléncia de
pessoas em programas dialiticos®. Em 2009, cerca de 90.000 pessoas foram
submetidas a tratamento dialitico, gerando uma despesa anual em torno de um
bilhdo de reais em recursos do Sistema Unico de Saude (SUS), segundo dados do
Ministério da Satde*. Nesse mesmo ano, foram realizados no Brasil, conforme a
Associacdo Brasileira de Transplante de Orgdos (ABTO), 4.259 transplantes de rim

ou rim/pancreas”®.

O tratamento dialitico é a alternativa, temporaria ou definitiva, de manutencao
da vida para esse grupo de pacientes, requerendo a atuagdo de uma equipe
multidisciplinar constituida por meédicos, enfermeiros, técnicos de enfermagem,
nutricionistas, psicélogos e assistentes sociais, dentre outros. A despeito do aparato
profissional e tecnolégico, em torno de 15 a 20% dos pacientes em programa

dialitico morrem a cada ano®*®.

Na populacdo de doentes renais crdnicos, as prevaléncias de diabete melito e
hipertensdo arterial sistémica sao bastante altas, cerca de 40 e 85%,
respectivamente®®’. Esse fato, aliado as complicagdes inerentes & doenca renal,
como as alteragdes nutricionais e do metabolismo do calcio/fésforo, anemia,
uricemia, disturbios dispépticos e imunoldgicos, dentre outras, levam a um estado de

debilidade organica e alta prevaléncia de co-morbidades. Dentre essas, destacam-se
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as infecgdes e as doengas cardiovasculares, responsaveis diretas pela grande

maioria dos Obitos?®%,

Nos ultimos anos, estudos epidemioldgicos tém registrado a intima
sobreposicao de fatores de risco para as doencgas cardiovasculares e renais, a ponto
de se poder considerar a doenga renal crbnica um fator de risco para doencga
cardiovascular e vice-versa’"'. Mesmo a presenga de proteintria discreta ou uma
leve redugcao da taxa de filtragdo glomerular tém sido apontadas como fatores de
risco independentes para as doencas cardiovasculares®'®'*. Também tem sido

demonstrado que os pacientes renais cronicos tém acelerada aterosclerose'*"?.

Nesse sentido, considerando que as complicagbes cardiovasculares estdo
diretamente relacionadas a hipertensao arterial, um adequado controle da
hipertensao arterial contribui para a melhoria da sobrevida e da qualidade de vida do
individuo submetido a tratamento dialitco'®, reduzindo riscos e potenciais agravos a

sua saude.

Complementarmente, € sabido que a primeira etapa na busca de um bom
controle pressorico no paciente dialitico é a obtengdo de um adequado peso seco'®,
entendido como o peso com o qual o individuo deva terminar o procedimento de
hemodialise, sem sinais e/ou sintomas de hipo ou de hiper-hidratacdo, bem como,
sem hipotensdo postural. Também € conhecida a propriedade da biocimpedancia
elétrica em avaliar os compartimentos corporais, demonstrando seu percentual de

massa magra, gordura e agua.

Desse modo, essa dissertacdo procurou explorar o potencial dessa
ferramenta tecnoldgica, avaliando o beneficio da utilizagdo da bioimpedancia elétrica
na avaliagado dos compartimentos corporais de pacientes em terapia hemodialitica,
buscando a otimizagdo da determinacdo do peso seco e, consequentemente, a

melhora de seu perfil pressorico.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. Pressao arterial e risco em pacientes renais cronicos

A hipertensao arterial sistémica (HAS) € uma doenga altamente prevalente,
atingindo de 15 a 30% da populagédo adulta e mais de 50% dos idosos, em muitos
paises'®. Ela tem sido destacada como um dos mais importantes fatores associados
a morbimortalidade cardiovascular e sua prevaléncia na populacdo de pacientes

renais cronicos ¢ alta, atingindo até 85% nas populacdes estudadas''"8.

As conexbes entre doenca renal crénica e doenca cardiovascular sao
numerosas. Em pessoas com doenga renal crénica ocorre uma significativa
sobreposigdo de fatores de riscos como a hipertensdo, diabetes e dislipidemia™®.
Contudo, essa populagdo apresenta um risco cardiovascular substancialmente
aumentado, associado a fatores nao classicos, mas que impactam a expectativa de

vida dessa populacdo?.

Alguns dos mecanismos da doenga renal e/ou seus resultantes parecem
promover injuria cardiovascular de modo mais especifico, dentre eles cita-se a
desregulacdo calcio-fésforo com calcificagdo vascular, anemia e hiper-
homocisteinemia. Contudo, ndo tem sido bem quantificado o papel de cada um

desses mecanismos na acelerada doenca cardiovascular dessa populacgo®*.

O diagnostico precoce de hipertensao arterial € seu manejo sao imperiosos
no portador de doenca renal crbnica para prevenir eventos cardiovasculares, em
razao da sobreposicado de fatores de risco e alta prevaléncia de complicagdes nesse

grupo de pacientes®.
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Evidéncias existem do papel do balanco de sédio e do volume extracelular na

génese da hipertensao arterial na doenca renal cronica®®.

Classicamente, €& sabido que o tratamento anti-hipertensivo reduz
significativamente a mordimortalidade nos individuos com HAS??®, Apesar dessa
constatagado, a proporcdo de pacientes hipertensos bem controlados é baixa®®>3. Foi
demonstrado que uma abordagem multiprofissional e programas especificos de
acompanhamento voltado para os hipertensos aumentam a adesao ao tratamento e

o controle da pressao arterial'®.

A HAS tem uma relagao direta com a doenca cardiovascular, o que tem sido

16,25

demonstrado amplamente’®?°, inclusive em portadores de doenca renal’®®*. Nessa

populagdo, o estrito controle pressérico tem correlagdo direta com a sobrevida na

terapia renal substitutiva'*16-18:34,

A manutencdo de niveis elevados de presséo sistdlica e diastolica leva a
deterioragcdo mais rapida da fung¢ao renal residual, diminuindo o débito urinario e
acarretando maior descontrole no balango hidrossalino e ganho de peso
interdialitico, desenvolvendo, a médio e longo prazo, a disfungdo miocardica’>>%,
As intercorrencias clinicas e internagdes hospitalares também se associam ao

controle da pressao arterial nesse grupo de pacientes'®.

A importancia do controle da presséo arterial € evidenciada nas curvas de
sobrevida desse grupo de pacientes, nas quais os mais hipertensos apresentam
maior mortalidade, devido a maior incidéncia de insuficiéncia cardiaca, edema agudo

de pulmao, infarto agudo do miocardio e acidentes vasculares cerebrais'16243°,

A mortalidade na populagéo dialitica atinge 20% no primeiro ano de

tratamento e 70% aos cinco anos®’®, Dentre as causas de morte, as doencas
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cardiovasculares respondem por mais da metade. Isso se deve a alta prevaléncia de
fatores de risco classicos, como diabetes, hipertensao e dislipidemia, associados a
fatores como uremia, crbnico status inflamatério e stress oxidativo, caracteristicos

dessa populagao®.

Embora esses fatores se associem ao desfecho dessa populagcdo, a maior
contribuicdo para esse quadro é da HAS, uma vez que menos que 20% dos
pacientes em hemodialise sdo normotensos sem medicagao e dentre os hipertensos,

somente 30% estdo com os niveis pressoéricos controlados™.

Estudo europeu selecionou randomicamente 500 pacientes em oito centros
de didlise para avaliar o estado de hidratacdo e o controle pressoérico dessa
populagdo, a partir das medidas de pressao pré e pds-didlise e de um equipamento
de avaliacdo de compartimentos corporais baseado em bioimpedancia (Body
Composition Monitor - Fresenius Medical Care). Os dados mostraram que ha relagéao
entre hipertensdo e volume extracelular, contudo, em um quarto dos individuos
estudados havia confusdo, uma vez que 13% eram hipertensos, mas nhao

hipervolémicos; e outros 10% eram hipervolémicos, mas nao hipertensos*'.

Adicionalmente, a manutencdo de niveis elevados de pressao sistdlica e
diastdlica leva a deterioragdo mais rapida da funcao renal residual, diminuindo o
débito urinario e acarretando maior descontrole no balango hidrossalino e ganho de
peso interdialitico, desenvolvendo ou agravando, a médio e longo prazo, a disfungao

miocardica'*3>3°,

De modo complementar, a obtencdo do peso seco ideal e do controle
adequado da presséao arterial pode permitir maior conforto e estabilidade clinica ao
doente renal, resultando em uma maior capacidade para suas atividades cotidianas
basicas, de autocuidado ou de convivio social®****?%  Especialmente naqueles com
menor ganho de peso interdialitico, pois requerem menores taxas de ultrafiltragédo, o
que resulta em menos fadiga e mais bem-estar****. De outro lado, um peso seco

nao ajustado e maior ganho de peso interdialitico se associam a maior ocorréncia de
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cansaco e dispnéia aos esforcos***®, bem como, de sintomas intradialitcos, como

caimbras e hipotensao*>™*'.

O tratamento da hipertensao arterial inclui dieta adequada, restricdo na
ingesta de sal e liquidos, além de medicagdo anti-hipertensiva, que devem ser

prescrita de modo particularizado a cada caso'*3%4243

e introduzida precocemente
na populacdo de renais cronicos, com estrito monitoramento do controle

pressorico®.

A monitoragdo ambulatorial da pressao arterial (MAPA) tem sido preconizada
como método preferencial de afericdo da pressao arterial de hipertensos, em
diferentes contextos®®, por ter uma maior capacidade de aferir o risco

cardiovascular*®.

Foi sugerido que a MAPA deveria ser realizada em individuos com e sem
hipertensdo com um perfil de risco cardiovascular intermediario ou naqueles com
suspeita de sindrome do jaleco branco. Adicionalmente, seus resultados poderiam
auxiliar na decisdo de quanto agressiva deveria ser a intervencao preventiva a ser

instituida®.

Nos pacientes em tratamento hemodialitico a MAPA tem sido reconhecida
como método preferencial para acompanhamento e avaliacdo do tratamento anti-

hipertensivo?®*>°!, Sendo que o método foi validado para a populacéo dialitica®.

Também tem sido demonstrado que a utilizagdo da medida ambulatorial da
pressdo arterial € superior ao manejo baseado na pressdo medida pré-dialise®.
Nessa populagao, a curva pressérica aferida por MAPA apresenta uma caracteristica
diferenciada, uma vez que, foi demonstrado nao apresentarem a redugao noturna
dos niveis tensionais™, o que caracteriza um fator de risco independente para a

ocorréncia de eventos cardiovasculares®®°.

Essa perda da queda noturna da
presséao arterial, conhecida como “non-dipping”, € comum na populagao dialitica e se
associa a maior morbi-mortalidade®®. Uma das razdes atribuidas a esse achado é a

retengao hidrossalina, com consequente expansao volémica e tendéncia a provocar



16

edema dessa populacdo”®'™. Por outro lado, essa sobrecarga, igualmente, leva a

elevagao da presséo arterial®'*3°.

Adicionalmente, a pressao arterial desses individuos apresenta uma marcada

25,48

oscilacao™™*", o que reforca a MAPA como método preferencial para a avaliacdo do

controle no manejo do doente renal crénico, por expressar melhor o comportamento

dos niveis tensionais, possibilitando um controle mais estrito>>*’.

2.2. Peso seco e controle pressorico em pacientes renais crénicos

O individuo portador de doencga renal crénica apresenta um balango positivo
de sdédio e aumentado volume extracelular, cujas principais consequéncias sao
hipertensdo arterial e hipertrofia ventricular esquerda, que contribuem

significativamente para o risco de morte nessa populagao®.

Com o objetivo de manter-se uma adequada volemia, visando melhor controle
da pressao arterial e menos sintomas intra e interdialiticos, € fundamental o
adequado estabelecimento do peso seco®, entendido como aquele em que o
paciente esta estavel clinicamente, sem sinais de sobrecarga hidrossalina, com o

qual o paciente deva terminar seu procedimento dialitico®>%%43,

Tem sido enfatizado que, em individuos hipertensos submetidos a
hemodialise, o volume extracelular deve ser avaliado de modo a ajustar o peso seco
e corrigir a hipertensao**¢°®% 0O consenso nefrologico'® assume que a obtencdo
do peso seco € a primeira medida a ser buscada para o manejo da presséao arterial
no doente renal crénico em hemodialise. Adicionalmente, a cronica hiper-hidratacéo
contribui para a hipertrofia do ventriculo esquerdo e para a mortalidade

cardiovascular na doenca renal terminal®®®".
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Tem-se descrito que uma maior taxa de ultrafiltracdo e, muitas vezes, a
reducdo do peso seco contribuem para a redugao da pressao arterial, especilmente

a pressao sistolica®®®’

. Adicionalmente, o estado de hidratagdo tem sido sugerido
como um preditor de mortalidade na populagdo renal, especialmente em

diabéticos®’.

A despeito da tecnologia e dos avancgos havidos, a definicdo de peso seco
persiste sendo mais comumente baseada na avaliagao clinica e na pressao arterial,
Ou seja, 0 peso seco é abordado por tentativa e erro, em razdo da nao existéncia de

um método exato aplicavel a pratica clinica®*®°.

O adequado peso seco pode reduzir os sinais e/ou sintomas relacionados ao
procedimento dialitico, como caimbras, hipotensdo e cefaléia, mais comuns nos

35,42

pacientes que requerem uma maior taxa de ultrafiltracdo™"“, ou seja, aqueles que

apresentam um ganho de peso interdialitico maior e necessitam extrair uma

quantidade maior de liquidos durante a hemodialise*®%.

Nesse sentido, autores tém evidenciado que a redu¢ao do peso seco e a taxa
de ultrafiltracdo interferem na estabilidade interdialitica e na qualidade de vida dos
pacientes renais crénicos, com impactos diretos no convivio social e nas queixas

interdialiticas*®47-60.61,

Estudo randomizado com 150 pacientes hipertensos hemodialisados avaliou a
qualidade de vida e o controle pressorico, por meio da redugao do peso seco. Os
autores encontraram uma melhora nas pressdes arteriais no periodo interdialitico
com o aperfeicoamento do peso, mas os sintomas intradialiticos persistiram,
especialmente, nos individuos com maior ganho de peso e necessidade de maior
ultrafiltracdo. Contudo, ndo se observou deterioragcdo em qualquer um dos dominios

referentes a qualidade de vida do renal crénico®.
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A tarefa de fixar um peso seco, especialmente de reduzi-lo, ndo se caracteriza
por ser facil, uma vez que em fungdo de menor desconforto intradialitico, os
pacientes tendem a n&o querer perder peso ao longo da sessdo de hemodialise®,
queixando-se frequentemente contra o valor alvo de ultrafiltragcdo programado para

cada sessd0°"%°,

O peso seco continua sendo mais comumente estabelecido com base no
exame clinico, pela auséncia de sinais ou sintomas de hipertensédo ou hipotensao, e
sem evidéncias de sobrecarga de sodio. Ou seja, de modo impreciso e pouco
sensivel®?. Tradicionalmente, a determinacdo do peso seco a ser alcancado é

empirica, baseada na avaliagdo clinica do paciente7'36'59

, ha qual se verificam os
sintomas de cansacgo, ortopnéia ou dispnéia paroxistica noturna e os sinais de
sobrecarga volémica, como edema, hepatomegalia, turgéncia jugular, presencga de
estertores pulmonar e terceira bulha cardiaca. O exame clinico pode ser
complementado pela radiografia de térax, para avaliar a area cardiaca e sinais de
congestao pulmonar, como linha B de Kerley, aumento da trama vascular e edema

alveolar.

Diferentes métodos tém sido testados na determinagdo do peso seco do
paciente dialitico, desde ha muito tempoes. Contudo, eles tém falhado nessa tarefa,
seja por dificuldade de acesso, complexidade técnica ou por nao ser custo- efetivo.
Eles incluem o didmetro da veia cava inferior, mensuragdo continua do volume
sanguineo ou mesmo marcadores bioquimicos, como o peptideo atrial natriurético,

mas sua eficacia ndo foi comprovada®.

Mais recentemente, o peso seco tem sido definido como um processo
interativo que inclui aspectos subjetivos, relacionados a como o paciente se sente.
Nesse contexto, o peso seco pode ser entendido como 0 menor peso tolerado pelo
individuo, acessado pela progressiva redugao no peso poés-dialitico, no qual ele
esteja assintomatico ou que haja minimos sinais e/ou sintomas, tanto de hipo quanto

de hipervolemia®’.
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Pode-se constatar que apos anos de pesquisas, a habilidade de diagnosticar
0 peso seco, calcado em bases cientificas objetivas, parece limitada. Isso ocorre em
razao de que as técnicas atuais nao tém possibilitado a mensuracéo rotineira e facil

do espaco extracelular*®*47:2,

2.3. Bioimpedancia elétrica

A bioimpedéancia elétrica tetramodal (BIE) € um instrumento simples, portatil,
indcuo e de baixo custo, amplamente utilizada para avaliacdo nutricional*’%°, Este
equipamento gera impulsos elétricos captados por quatro eletrodos, colocados nas
maos e pes, que associados aos dados antropométricos, peso e altura, e a idade do
paciente, fornece informacdes sobre a composicdo corporal®®®®. A impedancia é a
medida da oposi¢cao a um fluxo alternante de corrente elétrica de baixa amperagem,
sendo a resultante entre a resisténcia e a reactancia teciduais, possibilitando a
discriminagdo da massa magra (musculos), da massa gorda e da agua corporais. A

impedancia é maior em tecidos com mais gordura e nos ossos®.

Os eletrodos sao colocados no dorso das méaos e pés, do mesmo lado e
procede-se a leitura da passagem da corrente elétrica. Para a realizagao do exame,
0 equipamento requer informagdes como altura, peso, idade, género. Uma vez
procedida a passagem da corrente elétrica, o aparelho fornece o indice de massa
corpérea (IMC), a massa magra, em quilos e em percentual; a massa gorda, em
quilos e em percentual; e a agua corporal total, em litros e em percentual.
Considerando a importancia de um ajustado volume extracelular e adequado
controle pressorico, a bioimpedancia tem tido sua utilidade discutida, por seu

potencial de contribuigdo no manejo clinico dos pacientes em hemodialise*®*4"°8,

Medidas por bioimpedéancia tém sido utilizadas para acessar o status dos

fluidos corporais nas ultimas trés décadas, por terem alto indice de reprodutibilidade
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intra-individual e por virem agregando aperfeicoamentos técnicos ao longo desses
anos*®4%2 Assim, sua aplicagdo em pacientes dialiticos tem se difundido, uma vez
que ela oferece o potencial de acessar diretamente a agua corporal total, podendo

contribuir na determinacgéo do peso seco nessa populagao*®4%71,

A bioimpedéncia é tida como um método de resultados reprodutiveis e mais
pratico que as medidas antropométricas isoladas, para avaliar a composigao

corporal, mesmo na populagao dialitica®®">".

Medidas pré e pods-sessdes de didlise, realizadas em série, demonstraram
que a BIE tem uma correlacdo fidedigna com o volume ultrafiltrado durante a
hemodialise, confirmando seu potencial de utilizacdo nesse grupo de pacientes’™,
A despeito dos avangos tecnoldgicos havidos na terapia dialitica, a instabilidade
cardiovascular durante o tratamento ainda € um problema clinico, para cujo

enfrentamento, a bioimpedanica tem demonstrado um potencial de contribuicdo’> .

Tem-se discutido que a bioimpedancia elétrica tetramodal apresenta
diferencas entre individuos normais e renais crénicos em dialise, mas que, ainda
assim, ela é util para monitorar o status nutricional e de hidratacdo nessa

46,47,77

populagao Adicionalmente, pode contribuir para uma mais apurada

determinagdo do peso seco e correcdo do status de hidratacéo desses pacientes’.

No presente, somente a técnica de bioimpedancia elétrica tem demonstrado
potencial de acessar o espago extracelular, de maneira pratica, rotineira e de baixo

custo. Contudo, seu papel permanece por ser mais bem definido®.

2.4. Modelo tedrico
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Com base na revisdo apresentada, a DOENCA RENAL CRONICA é
entendida como um conjunto de condi¢des clinicas que resultam na perda da fungéo
renal e necessidade de terapia renal substitutiva, que acarreta, com grande
freqiiéncia, o AUMENTO DA PRESSAO ARTERIAL, que apresenta associacio

direta com o incremento do risco cardiovascular nesse grupo de pacientes.

O controle pressoérico no individuo submetido a terapia hemodialitica vai
requerer a instituicio de TRATAMENTO ANTI-HIPERTENSIVO, cujo primeiro passo
é a OTIMIZACAO DO PESO SECO, uma vez que a sobrecarga volémica acentua os

niveis pressoricos'®.

A determinagdo do peso seco €& feita de modo individualizado,
tradicionalmente, embasada em critério CLINICO, levando em consideragdo os
sinais e/ou sintomas encontrados na anamnese e exame fisico do paciente. O que
se pretende explorar neste estudo é o POTENCIAL DA BIOIMPEDANCIA, como um
método pratico, objetivo e de baixo custo, para o aperfeicoamento na determinagao

do peso seco.

Uma vez obtido um peso seco mais preciso para o tratamento do paciente, é
possivel inferir que resulte MELHOR CONTROLE PRESSORICO, expresso pelas
meédias das pressdes sistdlica e diastolica, mensuradas por MAPA, e,

consequentemente, em uma redug¢ao da morbi-mortalidade nessa populagéao.

Esse modelo tedrico pode ser sintetizado no seguinte diagrama:

DOENGA RENAL CRONICA
v
AUMENTO DA PRESSAO ARTERIAL

A 4

TRATAMENTO ANTI-HIPERTENSIVO OTIMIZAGAO DO PESO SECO
v
CLINICO (TRADICIONAL) POTENCIAL DA BIOIMPEDANCIA
v Y

MELHOR CONTROLE PRESSORICO
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3. PROCEDIMENTO METODOLOGICO

3.1. Modelo investigacional e aspectos éticos

Trata-se de um ensaio clinico randomizado, no qual investigadores e pacientes
estavam cegados para o desfecho (pressao arterial aferida por MAPA de 24h no
periodo interdialitico e ocorréncia de intercorréncias intradialiticas). Adicionalmente,

0s pacientes e a equipe das unidades de dialise estavam cegados para a intervengéo.

Projeto avaliado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade de Passo Fundo, sob protocolo 026/2007. Proposta de pesquisa

registrada no http://www.Clinicaltrials.gov, sob protocolo NCT01104909.

3.2. Fator em estudo

Avalia-se a bioimpedancia elétrica tetramodal como método complementar a
avaliacao clinica, para o aperfeigoamento da determinacédo do peso seco no paciente

renal crénico em programa de hemodialise de manutengao.

3.3. Desfecho

Médias da pressao arterial, sistdlica e diastélica, avaliadas por MAPA-24h
interdialitico e o descenso pressorico do sono, determinando porcentagem de queda

da pressao sistélica e diastolica durante o sono em relagéo ao periodo de vigilia.

Foram, também, avaliadas a reduc&o do peso seco e a ocorréncia de sintomas

intradialiticos relacionados ao peso seco, como caimbras e hipotensao arterial.
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3.4. Populagao em estudo

Foram considerados elegiveis todos os pacientes renais crénicos em programa
de terapia renal substitutiva por hemodialise, ha mais de 3 (trés) meses, clinicamente
estaveis, em tratamento nas unidades de dialise das cidades de Carazinho e Lajeado,

no interior do Rio Grande do Sul, com idades entre 18 e 80 anos.

Esses pacientes vinham em tratamento hemodialitico em dias alternados, em
regime de quatro horas consecutivas, por 3 (trés) vezes na semana, utilizando
maquinas de dialise automaticas (modelo 4008S - Fresenius Medical Care) e
membranas capilares de polissulfona de alto fluxo (Hemoflow — Fresenius Medical
Care), de superficie adequada a sua area corpérea. O indice de Kt/V, que expressa a
adequacao ao tratamento, foi considerado adequado e se situava acima de 1,2 para

todos os pacientes.

Nao foram incluidos aqueles individuos que, no momento da avaliagao inicial,
estivessem apresentando descompensacgdes infecciosas (necessidade de internagéo
hospitalar por causa infecciosa), cardiacas (infarto agudo do miocardio ha menos de
trés meses ou internagdao hospitalar por insuficiéncia cardiaca) ou respiratorias

(necessidade de tratamento por asma ou bronquite crénica).

3.5. Realizagao dos procedimentos

ApoOs a selegcdo dos participantes e sua anuéncia, expressa pelo termo de
consentimento informado (Anexo 1), o registro de pressao arterial foi realizado por
meio de MAPA de 24h interdialitico, com o objetivo de obter um valor de médias de
pressao arterial, sistdlica e diastdlica, basais, que foram comparadas com um
segundo registro realizado duas semanas apods a intervengao. Ambos os registros por

MAPA foram interpretados posteriormente as etapas da intervencgao.
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Entende-se por MAPA-24h interdialitica, aquela cujo registro se inicia na
manha do dia subsequente a sessado de dialise, estendendo-se por 24 horas e se

encerrando na manha do dia da proxima sessao.

Como ja esperado para essa populagdo, a maioria dos pacientes era
hipertenso e fazia uso de drogas anti-hipertensivas. Contudo, durante o periodo de
realizacdo do estudo, ndo foi prodedida a qualquer modificacdo na terapia
medicamentosa anti-hipertensiva para nenhum dos sujeitos da pesquisa. As drogas
mais utilizadas eram: inibidor da enzima conversora da angiotensina, bloqueador do

receptor de angiotensina, bloqueador de canais de calcio e beta-bloqueador.

Apos o registro de MAPA-24h inicial, os pacientes foram distribuidos por por
dois grupos, por meio de alocagado randémica sigilosa, utilizando-se uma tabela de

numeros aleatorios, gerada por programa de computagéao.

Grupo avaliagao clinica (padréao): esses pacientes foram avaliados por um
meédico examinador treinado que seguiu um protocolo pré-determinado e preencheu
uma ficha clinica padronizada, na busca dos sinais de sobrecarga hidrossalina, na
qual foram avaliados quatro itens: presenca de edema, hepatomegalia, turgéncia
jugular e presenca de estertores pulmonares. A seguir, foi realizada a radiografia do
térax, nas posigdes: postero-anterior e perfil lateral esquerdo, nas quais foram
considerados os aspectos radiolégicos de congestdo pulmonar, como: aumento de
trama vascular, linha B de Kerley, edema alveolar e derrame pleural. Entédo, a partir
dos achados, foi revisado o peso seco do paciente. Quando havia sinais de edema,
hepatomegalia ou turgéncia jugular, o peso era reduzido em 0,5kg. Se houvesse
congestado pulmonar na radiografia e/ou estertoragdo a ausculta, a redugao era de 1
quilo ou mais, se o paciente estivesse hipertenso. Os valores de redugao de peso

variaram de 0,0 a 1,5Kg.

Grupo bioimpedancia (intervencdo): além da avaliagao clinica tradicional, os
pacientes desse grupo foram submetidos a avaliagdo dos compartimentos corporais
por um aparelho calibrado de bioimpedéancia elétrica tetramodal e, a partir do
resultado obtido, seu peso seco foi revisado. Tomou-se o percentual de agua total

encontrado, bem como os valores percentuais minimos e maximos. Ajustou-se o peso
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dos individuos que excediam o ponto minimo, a redugao foi proporcional ao excesso

encontrado. Os valores de redugéo de peso variaram de 0,0 a 2,0Kg.

O peso seco revisado, determinado a partir das informagdes fornecidas por um
ou outro método, com os dados registrados na ficha de coleta de dados, foi entendido
como o peso ideal para o paciente. Esse peso foi aplicado nas 6 (seis) sessdes de
hemodialise subsequentes ao registro de MAPA inicial, durante duas semanas, apos
as quais foi realizado o segundo registro das pressdes arteriais, por meio de MAPA-

24h interdialitico, cujos resultados foram comparados com a medida inicial.
A interpretagao e a analise dos resultados das medidas obtidas por MAPA-24h
interdialitico, foram realizadas por investigador cego nao envolvido nas demais etapas

do estudo e somente ocorreu ao finalizar da coleta de dados.

A realizacao dos procedimentos pode ser sintetizada pelo fluxograma a seguir:

Avaliagao Clinica

@ MAPA | | Revisio do MAPA
inicial peso seco Pés-intervengao

Bioimpedancia

3.6. Variaveis em estudo e suas aferigoes

As variaveis coletadas e aferidas foram:
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a) Peso: variavel continua expressa em quilogramas, obtida por meio de uma
balangca, marca Filizola, modelo 31, aferida pelo INMETRO e verificada
periodicamente, com precisdo de 100g. Para as afericdes, os participantes usaram

roupas leves.

b) Altura: variavel continua expressa em centimetros, obtida por meio de
estadibmetro acoplado a balanga descrita acima, com precisdo de 0,1cm. Os

participantes, nas afericdes, estavam descal¢cos e mantendo o plano de Frankfort.

c) ldade: variavel continua expressa em anos. Calculada a partir da data de

nascimento, no dia do primeiro registro de MAPA.

d) Género (sexo): variavel categorica, observada como masculino e feminino.

e) Doenca de base que levou a IRC: variavel categorica, coletada do prontuario do
paciente e identificada como: glomerulonefrite crénica (GNC), pielonefrite crénica
(PNC), nefropatia diabética (DM), nefroesclerose hipertensiva (HAS) ou outras causas
(Outras).

f) Tempo em hemodialise: variavel continua expressa em meses, calculada pela

data da primeira hemodialise, colhida do prontuario do paciente.

g) Pressoes arteriais, sistélica e diastélica: variaveis continuas, expressas em
milimetros de mercurio (mmHg), registradas por aparelho marca SpacelLabs, modelo
90207. O aparelho foi programado para aferir a cada 20 (vinte) minutos durante o
periodo das 22 as 6h e, no periodo restante, a cada 15 minutos. Foram utilizados

manguitos ajustados, de acordo com a circunferéncia braquial.

h) Bioimpedéancia elétrica: variaveis continuas, obtidas a partir do registro dos
valores expressos com um mesmo aparelho calibrado de bioimpedancia elétrica
tetramodal, da marca Maltron, modelo BF906. Esse exame solicita que se informe a

idade, peso e altura, fornecendo entdo: a gordura corporal (em quilos e em
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percentual), a massa magra (em quilos e em percentual), a agua corporal (em litros e

em percentual) e o indice de massa corporal (IMC).

i) Edema maleolar: variavel continua expressa em centimetros e registrada a partir
da ficha clinica padronizada e do protocolo pré-determinado. Correspondera a medida

do ponto superior onde for detectado edema, no membro inferior, até a regido plantar.

j) Hepatomegalia: variavel continua expressa em centimetros e registrada a partir da
ficha clinica padronizada e do protocolo pré-determinado. Correspondera a medida do
ponto onde se encontrar a borda hepatica até o rebordo costal, na linha hemi-

clavicular.

k) Turgéncia jugular: variavel categdrica, registrada a partir da ficha clinica
padronizada e do protocolo pré-determinado, sera obtida com paciente posicionado
semi-sentado, em angulo de 45 graus, observando-se a distensao das paredes da
veia jugular externa apdés sua compressao distal, junto ao angulo mandibular. Sera
registrada em cruzes, de uma a quatro, e registradas como: ausente, quando nao
houver turgéncia detectada; +/4, nos casos de discreta distensdo venosa, abaixo de
um centimetro, com a veia estando pouco perceptivel quando se procede a
compressao distal; ++/4, quando a distensao for nitida, acima de um centimetro;
+++/4, nas situacdes em que a distensdo € maior que 2 centimetros; e ++++/4, nos
casos de franca distensdo venosa, perceptivel, inclusive, com o paciente com

decubito em elevagao de 60°.

l) Ausculta pulmonar: variavel continua, registradas de zero a 3, indicando numero
de seguimentos pulmonares onde havera ausculta sugestiva de congestéo,

caracterizada pela presenca de estertores creptantes.

m) Sinais radiograficos de congestao pulmonar: variavel categoérica, registrada
como sim ou nao, coletada a partir do laudo radiologico, que sera emitido, sempre,

pelo mesmo médico observador.

n) Ganho de peso interdialitico: variavel continua obtida pela média das trés ultimas

sessdes de meio de semana, anteriores a realizagdo do primeiro registro de MAPA.
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o) Caimbras inter ou intradialiticas: variavel categorica, registrada como sim ou

nao, coletada a partir da folha de registro da sessao de dialise.

p) Hipotensao intradialitica: variavel categorica, registrada como sim ou nao,

coletada a partir da folha de registro da sesséo de dialise.

3.7. Calculo da amostra e analise estatistica

Com um poder estimado de 80% para a deteccédo de uma diferenca de 8
mmHg na pressao sistdlica média de 24 horas, entre 0os grupos de comparag¢ao, com
um o=0,05 e assumindo um desvio padrao de 10 mmHg, para rejeitar HO, calculou-se
a necessidade de alcancgar 68 pacientes, divididos nos dois grupos de avaliagdo do

estudo.

As diferencas entre as caracteristicas basais e pods-intervengao foram
analisadas por meio de teste y? para as variaveis categoricas e por teste t para
variaveis continuas com distribuicdo normal. Utilizou-se teste de Mann-Whitnney para

comparacao de variaveis continuas sem distribuicdo normal.

A analise das diferencas do comportamento pressorico, ao longo das 24 horas,

foi efetuada por meio de analise de varianga para medidas repetidas (MANOVA).
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4. OBJETIVOS

4.1. Objetivo geral

Comparar dois métodos utilizados para a determinacdo do peso seco no
paciente renal crénico em programa hemodialitico: avaliagdo clinica e avaliagao

clinica associada a bioimpedancia elétrica tetramodal.
4.2. Objetivos especificos

- Comparar as médias pressoricas aferidas por MAPA-24h, no periodo
interdialitico, entre os pacientes que tiveram seu peso seco estimado por parametros
clinicos e pacientes submetidos a bioimpedancia.

- Comparar o descenso pressorico do sono aferido por MAPA-24h, no periodo
interdialitico, entre os pacientes que tiveram seu peso seco estimado por parametros
clinicos e pacientes submetidos a bioimpedancia.

- Comparar a redug&o no peso seco entre 0s grupos.

- Comparar a ocorréncia de sintomas relacionados a hipovolemia (caimbras e

hipotensao) entre os grupos.
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Abstract

Background

There is a strong connection between kidney disease and risk for cardiovascular
disease. Hypertension is the most important factor associated with both conditions. In
hemodialysis patients, the first step for a better blood pressure control is to establish
the best dry weight. Traditionally, dry weight is gotten by clinical evaluation, by trying
and error. Bioimpedance can assess total body water and helps for adjusting the dry
weight. Our aim was to evaluate the reduction of dry weight and of blood pressure
from two strategies for getting dry weight in hemodialysis patients.

Methods

In this clinical trial, 70 patients, aged to 23 to 79 years-old, were randomized to a
clinical evaluation only (n=36) or clinical evaluation plus tetramodal electrical
bioimpedance (n=34). Baseline and two-week follow-up blood pressures were
measured using 24-hour ambulatory blood pressure monitoring (24-ABPM). The
occurrence of intradialytic symptoms was obtained before and after intervention.
Groups were compared by Xz test, t test or Mann-Whitnney. The group-time
interaction of blood pressures was analyzed by variance for repeated measurements
test (MANOVA).

Results

Characteristics of both groups were similar. About systolic or diastolic blood pressure
reduction, we didn’t found difference between the interventional groups. Our data
shows that a greater proportion of patients in the bioimpedance group had their dry
weight reduced. The proportion of patient with no change in the dry weight was
significantly different (P= 0.009), 69.4% (25 of 36) in clinical evaluation group and
38.2% (13 of 34) in bioimpedance group. There was a significant difference (P=
0.008) in reduction of dry weight in the bioimpedance group, median of 0.5Kg
(percentile 25-75= 0.0-0.5) to clinical evaluation group, median of 0.0kg (percentile
25-75= 0.0-1.0). The greater dry weight reduction in the bioimpedance group didn’t
increase intradialytic complaints.

Conclusion

Use of tetramodal electrical bioimpedance didn’t result in a significant reduction in
systolic and diastolic blood pressure evaluated by 24-ABPM, with a 2 weeks follow-

up. Its benefits on a blood pressure reduction should be better evaluated in studies



40

with a longer follow-up period. Considering the evaluation of dry weight,
bioimpedance showed be useful, because it allowed a greater weight reduction with
no increase in intradialytic complications. Its use in order to complement routine
clinical evaluation can add the qualities of both methods, contributing to the clinical

management, wellness and quality of life in renal patients on hemodialysis.

Keywords: ESRD, dry weight, blood pressure, ABPM, bioimpedance.
(Clinicaltrials.gov number NCT01104909)
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Introduction

There is a strong connection between kidney disease and risk for
cardiovascular disease'>. There are many evidences that indicate a close overlap of
risk factors for both clinical conditions. Among them, we stand out hypertension,
diabetes mellitus and dyslipidemia’®. Renal patient has an increased cardiovascular
morbidity and mortality compared to general population*®, which may be related to
several factors, such as anemia, uremia, status inflammatory, left ventricular

hypertrophy and abnormal metabolism of calcium and phosphate’*®.

Certainly, hypertension is the most important and modifiable cardiovascular

risk factor®"®

and the prevalence of hypertension is high among chronic renal
patients under hemodialysis, varying around 80%°>°'!. The 24h-ABPM is established
and its use for the assessment of white-coat syndrome and/or blood pressure control

has been widely advocated®'*™,

In renal population, blood pressure evaluation by 24h-ABPM was validated'®
and recognized as the best method of checking blood pressure control'* %", 24h-
ABPM showed that hemodialysis patients present a non-dipping phenomenon, which
blood pressure does not decline during nighttime®'%'8. This finding was considered a
potent predictor for mortality18. Many studies demonstrated the importance of blood

pressure control for morbidity and mortality in chronic kidney disease*® 11920,

Since the beginning of hemodialysis, hypertension was directly associated to

dry weight in renal population®?’

. Nephrological consensus recommended that
obtaining the ideal dry weight is the first step for blood pressure control in dialysis
patients®. Traditionally, dry weight has been assessed by a simple clinical evaluation,
by trying and error, or probing®*?*. Dry weight can be defined as the post-dialysis
weight in which the patient shows no signs of hypo- or hyperhydration and preferably
is normotensive®2’. More recently, it has been suggested that the definition of dry-
weight includes concepts of well-being and quality of life, i.e., how patients feel'%?>2%,

Authors has considered that the optimal dry weight could contribute to hemodynamic
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stability, which could result in improved well-being, quality of life and survival in renal

9,27,29,30 9,22,27

patients and reduction of intradialytic complaints and complications

Due to the need to better understand how to access dry weight and study the
nutritional status and body compartments, the use of bioimpedance has expanded as
a research tool in the renal population®??*3!, Tetramodal electrical bioimpedance is a
single, portable and cheap device that can assess body compartments, lean and fat
mass, total body water?>®2. This information could help for evaluating extracellular
volume, therefore, assist in adjusting dry weight**3'32. It has shown its potential for
assessing the extracellular space in a practical way, routine and inexpensive.

However, its role remains to be better defined?”.

The aim of this study is to evaluate the capacity of the bioimpedance to
establish a dry weight in chronic renal patients and if this method could help in a

better blood pressure control.

Methods

We designed a randomized clinical trial for comparing two ways of adjusting
dry weight, clinical evaluation only or clinical evaluation plus bioimpedance, in stable
hemodialysis patients. Our outcomes were systolic and diastolic blood pressure
measured by 24h-ABPM, before and after the intervention and the occurrence of
intradialytic symptoms related to extracellular depletion, as muscle cramps and

hypotension.

Proposal was approved by Institutional Review Board and Ethical Committee
(protocol 026/2007) and registered by www.clinicaltrials.gov (NCT01104909). All

participants gave their informed consent.

We include 70 stable patients, aged between 23 to 79 years, on dialysis for at

least three months. Patients had been undergoing hemodialysis on alternate days,
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during four consecutive hours, three times a week, using automatic dialysis machine
(model 4008S - Fresenius Medical Care) and polysulfone high-flux dialyzer
membrane (Hemoflow - Fresenius Medical Care), with a surface area appropriated to
its body. The index Kt /V, which expresses the suitability for treatment, it was

considered appropriate and was above 1.2 for all patients.

Our protocol collect the following variables: weight, height, age, gender,
underlying disease, time on hemodialysis, hypertension, antihypertensive drugs in
use, systolic and diastolic blood pressures, interdialytic weight gain, cramps,
hypotension, data from the bioimpedance electric (lean body mass, fat mass and
body water) of clinical data (edema, hepatomegaly, jugular vein turgency, lung

auscultation, radiographic signs of pulmonary congestion) and weight reduction.

Clinical stability was understood, at the time of initial evaluation, as the
absence of infectious, cardiac or respiratory complications. The treatment of cramps
and hypotension with infusion 100-300 ml saline solution was standardized and was

performed by the staff of the service, which was blinded to the intervention.

As expected for this population, most patients had hypertension and were
using antihypertensive drugs. However, during the period of study, no change in
antihypertensive drug therapy was made to any of the research subjects. The drugs
most used were: inhibitor of angiotensin converting enzyme, angiotensin-receptor

blocker, calcium channel blockers and beta-blockers.

Initially, data from occurrence of hypotension or cramps in last three sessions
of dialysis were recorded. Then, patients were submitted to a baseline interdialytic
24h-ABPM and were randomized to one of two different strategies to establish the

dry weight: clinical evaluation only or clinical evaluation plus bioimpedance.

In the clinical evaluation group, we evaluate hydration status, registering data
about edema, hepatomegaly, pulmonary auscultation, jugular vein turgency and
radiologic signs of pulmonary congestion. According to the severity of clinical findings,
the weight was reduced. If it was present edema, hepatomegaly or jugular turgency,

we reduced 0.5 kg in target weight. And, when radiologic features of pulmonary
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congestion were present, the target weight was reduced 1.0 kg or more, if

hypertension was associated.

In the bioimpedance group, after a brief resting time, patients were submitted
to measurement of body composition. The evaluation shows the body compartments,
divided into: lean mass (in kg and percentage), fat mass (in kg and percentage) and
total body water (in liters and in percentage). According to the proportion of total body
water, the weight was adjusted, i.e., the excess volume considering the maximum
expected value of total body water was reduced in the patient's weight. Clinical

findings were not used for the review of weight in this group.

The dry weight reviewed, determined from the information provided by either
method, was considered as the ideal weight for the patient. This weight was applied
for six sessions of hemodialysis for two weeks, after which it was made the second
record of blood pressures by 24-ABPM, whose results were compared with the
baseline measure. The occurrence of intradialytic symptoms in last three dialysis

sessions was also registered.

The analysis and interpretation of results of measurements obtained by 24-
ABPM, were performed by blinded investigator not involved in other stages of the

study and occurred only at the end of data collection.

Statistical analysis used the SPSS (version 14). Differences between groups
were compared and significance was calculated by y? test for categoric variables and t
test or Mann-Whitnney for continuous variables. Blood pressure differences were
analyzed by ANOVA for repeated measures. P values lower then 0.05 were

considered significant.

We estimated needing 68 patients divided between the two groups, with an
80% power to detect a difference of 8 mmHg in systolic pressure average of 24-ABPM
between the comparison groups, with P=0.05 and assuming a standard deviation of

10 mmHg in the systolic blood pressure.
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The completion of the procedures can be summarized by the following

flowchart:
Clinical evaluation
only
\ 4
@ Baseline Revisionof | | 24-ABPM
24-ABPM dry vyeight "| End of study
A
Clinical evaluation
plus bioimpedance
Results

Our trial studied 70 stable patients divided in two groups, 36 in clinical
evaluation and 34 in bioimpedance. Characteristics of both groups were similar
regarding age, gender, time of dialysis, body mass index (BMI), mean of interdialytic
gain of weight, intradialytic cramps, intradialytic hypotension and primary renal

disease (table 1).

When we compared the means of systolic and diastolic blood pressure
measured by 24-ABPM, before and after intervention, we did not observe differences
between groups. Also, our data show the presence of the non-dipping phenomenon

in the nocturnal blood pressure means in both groups (table 2).

Despite of no differences in blood pressure means, we found a significant
difference (P=0.008) in dry weight reduction between groups. In the bioimpedance

group, the weight reduction ranged from 0 to 2.0kg, with median of 0.5 Kg (percentile
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25-75: 0 to 1.0Kg). In the clinical evaluation group, weight reduction ranged from 0 to
1.5 kg, with median of 0.0 kg (percentile 25-75: 0 to 0.5kg) (table 3).

We also observed a significant difference (P=0.009) in the proportion of
patients with reduced weight. In the clinical evaluation group, 25 of 36 (69.4%)
patients had no change in their weight. Whereas in the bioimpedance group only 13

of 34 (38.2%) patients remained in their original dry weight (table 3).

Additionally, the post-interventional occurrence of intradialytic complaints
related with hypovolemia, as cramps and hypotension, did not differ from pre-

interventional data, even with a greater dry weight reduction in the bicimpedance

group.

Discussion

The results of our trial showed a greater weight reduction in renal patients
submitted to electrical bioimpedance evaluation to assess the dry weight than to
clinical evaluation only (median 0.5Kg vs. 0.0Kg). Also, the proportion of patients with
unchanged dry weight was higher in the clinical evaluation group (69.4% - 25 of 36)
than in bioimpedance group (38.2% - 13 of 34). Even with this difference in the
reduction of dry weight, intradialytic complications did not increase. Despite of these
positive findings, the blood pressures reduction was similar in the clinical evaluation
or bioimpedance groups in a two-week follow-up period. Additionally, we observed
the presence of the non-dipping phenomenon in the nighttime blood pressures. The

randomized design and the use of 24-ABPM are the main strength of our study.

Blood pressure control has been searched by hemodialysis staff because it is
directly associated with mortality and quality of life in end-stage renal disease
patients®”%°. Association between hypertension and overhydration is well established
in chronic renal disease®>*>%. Additionally, the hydration status was appointed as a
significant and independent predictor of mortality for this population®’. Therefore, the

assessment of dry weight continues to be a daily task, in which different technologies
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have been applied. However, none has demonstrated the practical applicability, both
for its complexity of use as the high cost®**°. Among them, the bioimpedance has
shown good reliability and practicality, with potential for routine use due to be simple

and not costly®**'. This is corroborated with the findings of this study.

We evaluated bioimpedance for helping to assess dry weight using 24-ABPM
for checking blood pressure control, what is considered the gold standard for

evaluating blood pressure control in dialysis population'®'"19:32,

Although the absence of significant blood pressure reduction, we obtained a
significant reduction in the average dry weight in patients submitted to bioimpedance,
without any increase of intradialytic complaints, as cramps or hypotension. This
findings reinforce the potential of this technology to contribute in achieving what has
been described about post-dialysis weight, which must be assessed routinely in each
hemodialysis section, looking clinical stability, blood pressure control, quality-of-life

,25,27,30,

and well-being of patient’ 342 The real meaning of more adjusted dry weight

for longer periods is still unclear, but, authors suggest being beneficial in the daily life

of the patient, contributing to their sense of well-being'®3%3942,

The bulk of evidences have shown that developing ways to assess the best
dry weight seems to be welcome and desired. It has been proposed a more
aggressive control of extracellular volume in order to improve the clinical
management of renal patient>?+2>28353842 \We suppose that bioimpedance could
help for this challenge and its use added with clinical evaluation from experienced
staff could give some benefic effects in medium or long term for this population, what

needs be better established.

Some limitations of the present study must be considered. Our trial evaluated
a relatively small sample of patients during a short follow-up period. This may have
contributed to the absence of differences in systolic or diastolic blood pressure
between the intervention groups. Studies that evaluate the anti-hypertensive effects
of anti-hypertensive drugs generally are designed with a follow-up period longer than
two weeks*®. The reduction in dry weight could be compared with the use of diuretics

and its anti-hypertensive effects could be observed with a longer follow-up period.
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One point to note was our option of studying tetramodal electrical
bioimpedance despite other more complex equipments. Our intention was to verify
the feasibility of routine use of an inexpensive device, portable, simple handling and

accessible to the dialysis centers.

In conclusion, this trial demonstrated that the use of bioimpedance for
establish dry weight in patients on hemodialysis did not result in a significant
reduction in systolic and diastolic blood pressure means evaluated by 24-ABPM, with
a 2 weeks follow-up. Its benefits on a blood pressure reduction should be better
evaluated in studies with a longer follow-up period. Considering its applicability in the
assessment of dry weight, bioimpedance showed be useful because it allowed a
greater weight reduction with no increase in intradialytic complications. Its use in
order to complement routine clinical evaluation can add the qualities of both
methods, contributing to the clinical management, wellness and quality of life in renal

patients on hemodialysis.



Table 1. Characteristics of the groups — mean + SD or %
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Clinical Evaluation

Bioimpedance

Variable (n=36) (n=34) P
Age (years) 49.11 + 16.4 48.56 + 13.7  0.880
Masculine gender (%) 52.8% 50.0% 0.816
Time of dialysis (months) 42.53 + 36.2 5491 +551 0.268
BMI (Kg/m2) 24.33+4.2 2410+ 5.6 0.843
Mean of interdialytic gain of weight (Kg) 2.95+0.82 2.82 +0.97 0.539
Pre-intervention intradialytic cramps (%) 11.1 8.8 0.750
Pre-intervention intradialytic hypotension (%) 27.8 29.4 0.880
Primary Renal Disease (%) 0.987
- Chronic glomerulonephritis 36.1 35.3
- Diabetic nephropathy 194 20.6
- Hypertensive nephrosclerosis 19.4 17.6
- Chronic pyelonephritis 8.3 5.9
- Others (allograft rejection, PKD) 16.7 20.6
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Table 2. Baseline and final blood pressures measured by 24h-ABPM (mean + SD)

Clinical Evaluation Bioimpedance

Baseline End of study Baseline End of study P

Systolic (mmHg)
- 24 hour 143.7+243 141.0+233 138.0+216 1350+19.4 0.900
- Diurnal 1447 +23.8 1426+23.0 1395+214 136.3+19.4 0.590
- Nocturnal 1444 +26.2 1385+23.6 1355+23.7 132.3+20.3 0.705
Diastolic (mmHg)
- 24 hour 84.6+14.8 829+ 13.8 82.0+13.8 80.0+11.5 0.832
- Diurnal 85.4+143 84.3+14.0 83.2+13.5 81.8+119 0.810

- Nocturnal 83.2+16.3 81.6 +14.3 80.3+14.5 783 +11.4 0.749
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Table 3. Weight reduction

Variable Clinical Evaluation Bioimpedance P
Median of weight reduction (kg) 0.0 0.5 0.008
(percentile 25-75) (0-0.5) (0-1.0)
Patients without weight reduction (%) 69.4 38.2 0.009

(25 of 36) (13 of 34)
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6. CONSIDERAGOES GERAIS

Hipertensdo e peso seco sao temas presentes no cotidiano da pratica
nefrolégica. A hipertensao corresponde ao principal fator de risco cardiovascular,
sendo diretamente associada a morbimortalidade na populacdo de pacientes
dialiticos. A busca pelo peso seco ideal para cada paciente hemodialisado € um
desafio permanente e fundamental no dia-a-dia das unidades de terapia renal

substitutiva ao redor de todo o mundo.

Esse ensaio clinico randomizado avaliou dois diferentes modos de avaliagao
do paciente em hemodialise para a determinagcdo de seu peso seco e observou que
as pressoes arteriais, sistolica e diastolica, ndo diferiram com a intervengéo, no
periodo de tempo observado. A despeito disso, houve uma significativa redu¢do do
peso seco no grupo avaliado por bioimpedancia, sem que se observassem
alteragbes na ocorréncia de sintomas associados a hipovolemia, como caimbras e
hipotensdo, o que sugere que o método apresenta potencial de ser util na tarefa de

aperfeicoar o modo como o peso seco € estabelecido.

Nesse sentido, sua utilizagcdo de maneira isolada ou complementar a
avaliagao clinica pode contribuir para a otimizagdo do peso seco e, desse modo,
possibilitar melhorias no bem-estar, na qualidade de vida e na morbidade do doente

renal cronico em tratamento hemodialitico.
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7. ANEXOS

7.1. Termo de consentimento informado para pacientes

Eu, ,
informo que fui esclarecido(a), de forma clara, detalhada e livre de qualquer
constrangimento ou coer¢cdao, e que CONCORDO EM PARTICIPAR de uma
pesquisa esta sendo desenvolvida para avaliar formas de avaliar o peso seco de
pacientes em hemodialise.

A autoria da pesquisa é do médico Darlan Martins Lara, aluno do Curso de
Mestrado do Programa de Pds-Graduagdo em Medicina: Ciéncias Médicas, da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Rio Grande do Sul - UFRGS,
sob orientagado do Dr. Miguel Gus.

Esta pesquisa quer contribuir na assisténcia prestada ao paciente renal
crbénico, através de melhor controle clinico, diminuicado das complicagdes e melhoria
de sua qualidade de vida.

Para a realizagcao da pesquisa, fui informado(a) que:

a) Seréo realizadas medidas automaticas da pressao arterial, através de aparelho de
MAPA, nos dias entre as sessdes de hemodialise.
b) Poderei ser submetido a avaliagdo médica e a exames complementares, que nao
me exponham a riscos.
c) A exposigao a radiagéo, das radiografias, é desprezivel.
Declaro, ainda, que estou esclarecido(a) que:
) Sei que posso retirar meu consentimento a qualquer momento.
) Tenho o direito de solicitar outros esclarecimentos sobre a investigacao.
) Esta garantido o anonimato, isto €, ndo havera identificacdo dos participantes.
) Estou ciente de que as informacdes obtidas serdo utilizadas apenas para fins
cientificos vinculados a pesquisa.
e) Os resultados poderao ser publicados na forma de artigos ou livro.
f) A participacdo, no estudo, ndo envolve nenhuma despesa ou gratificagao.

Para maiores informacgdes, o telefone de contato é (54) 3331 2066 e o
e-mail darlanlara@terra.com.br. O endere¢o do pesquisador € Rua General Camara,
70 - Bairro Centro, CEP 99500-000 - Carazinho - RS, Brasil. O orientador da
pesquisa, Dr. Miguel Gus, pode ser contatado pelos telefones: (51) 2101 8342 ou
2101 8344.

a
b
c
d

Local: em data: / /

Assinatura do participante:

Darlan Martins Lara Dr. Miguel Gus
Pesquisador Orientador

Observagao: O presente documento, baseado no item IV das Diretrizes e Normas
Regulamentadoras para a Pesquisa em Saude, do Conselho Nacional de Saude
(Resolugao 196/96), sera assinado em duas vias, de igual teor, ficando uma via com
o participante da pesquisa e outra com o Pesquisador Responsavel.
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7.2. Ficha de Coleta de Dados

PROJETO: Comparacao da pressao arterial aferida por mapa apos sessdo de hemodialise
em pacientes submetidos a avaliagcdo clinica ou bioimpedancia para
determinacao de peso seco.

Participante niumero: _ Data: _ _/__/

a.1) Pesoinicial: _ _, Kg a.2) Pesorevisado: ~ _, Kg
b) Altura: _, __m.

c) Data de nascimento: _ /|
d) Género (sexo): ( ) masculino ( ) feminino.

e) Doenca de base que levou a IRC: ( )GNC ( )PNC( )DM( )HAS ( ) Outras.
f) Data da primeira hemodialise: _ _/ __/

g.1) Data da MAPA inicial: _ [/ __/

Média geral Média diurna: Média noturna:
PAS  __ePAD__ _mmHgPAS___ePAD__ _mmHg PAS__ e PAD___mmHg
g.2)g.2) MAPA pesorevisado: _ /|
Média geral Média diurna: Média noturna:
PAS ePAD__ _mmHgPAS ePAD_ mmHgPAS e PAD__  mmHg
h) Data da bioimpedancia elétrica: _ _/ /. ( ) NaoBIE.
Valores BIE: Massamagra: __, _Kg-__,_ %.
Gorduracorporal: __, _Kg-__, %.
Aguatotal: __, |-, %.—Aguaminima_ _, eaguaméaxima_ _, %
IMC: __,  Kg/m2.
i) Data da avaliagao clinica: __/__/__ .( )NaoAC.

- Edema maleolar: edema presente a __ cm, da regido plantar.
- Hepatomegalia: Borda hepatica palpavel a _ _ cm do rebordo costal.
- Turgéncia jugular: ( )ausente ( ) +/4 ( )++/4 ( ) +++/4 () ++++/4.
- Ausculta pulmonar: ( )0 ( )1( )2( )3.
- Dispnéia de decubito: ( )O( )1( )2( )3.
- Sinais radiograficos de congestao pulmonar: ( ) Sim ( ) Nao
j) Intercorréncia intradialiticas:
- Ganho de peso médio interdialitica: _, __ Kg
- Caimbras: ( ) Sim ( ) Nao

- Hipotenséo intradialitica: ( ) Sim ( ) Nao.
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7.3. Ficha de dados adicionais

PROJETO: Comparagcdo da pressao arterial aferida por mapa apds sessido de
hemodialise em pacientes submetidos a avaliagdo clinica ou
bioimpedancia para determinagao de peso seco.

Participante numero:

A) Queixas transdialiticas (pré-intervencéo): Data: __/ __/

B) Queixas interdialiticas:

C) Queixas transdialiticas (pos-intervengao): Data: __/ __/




