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RESUMO

Introducdo: A doenca falciforme (DF) é a hemoglobinopatia genética mais comum em todo
mundo. E decorrente da sintese anormal da hemoglobina S (HbS) que tende a se polimerizar no
estado desoxigenado, enrijecendo os gldbulos vermelhos do sangue e dando-lhes o formato de
foice. E uma doenca complexa que compromete o funcionamento do organismo como um todo
reduzindo a capacidade de realizacéo de esforco fisico dessa populacéo.

Objetivos: Investigar os determinantes do desempenho no TC6 e os fatores associados ao
desempenho nos componentes da aptidao fisica de flexibilidade, forca e agilidade de criancas
e adolescentes com DF da regido do semiarido da Bahia.

Materiais e métodos: Foi realizado um estudo transversal com 20 jovens acompanhados por
um Centro de Referéncia de Doenca Falciforme de Feira de Santana. As avalia¢cbes em repouso
foram para identificar idade, sexo, raca/cor, escolaridade e renda familiar; tipo de diagnéstico,
tratamento, estatura e massa corporal, em seguida foi realizada coleta de sangue para 0s
biomarcadores: contagem de hemaécias, hemoglobina, hematdcritos, leucdcitos, plaquetas,
reticuldcitos, dosagem das enzimas lactato desidrogenase (LDH) e creatinofosfoquinase (CPK),
proteina C-reativa (PCR), interleucina 6 (IL6) e hemoglobina fetal (HbF) pela eletroforese de
hemoglobina. Ao término das avaliagdes de repouso, realizou-se o TC6 os testes de aptidao
fisica de flexibilidade, forca de membros superiores e inferiores e agilidade. Foram verificados
parametros em repouso, durante e ap6s 0 TC6 como frequéncia cardiaca (FC), pressao arterial
(PA) e saturacao periférica de oxigénio (SpO2). A amostra final foi composta por 18 criangas
no TC6 e 20 jovens nos testes de aptiddo fisica.

Resultados: A distancia média percorrida foi de 463,8 + 137,7 m e foi estatisticamente menor
que a distancia prevista (p< 0,001). As variaveis que se relacionaram com a distancia percorrida
foram a contagem de reticulécitos (p= 0,045) e a idade (p= 0,063). Os parametros estimados
via regressdo linear mostraram que para o aumento de 1% na contagem de reticuldcitos de
repouso houve reducdo média de 44,7 metros na distancia percorrida. A idade e a LDH de
repouso apresentaram associagdo estatisticamente significativa com o desempenho nos testes
de forca de MMSS e MMII. Houve tendéncia linear de aumento na idade associada a
diminuicédo de forca de MMSS (p= 0,00) e MMII (p= 0,02). O aumento da idade reduziu 87,4
cm na distancia do arremesso do medicineball e 20,7 cm na distancia do salto em distancia. O
biomarcador LDH se associou a diminuicdo de for¢ca de MMSS (p= 0,00), o aumento de uma
unidade de LDH reduziu menos de um centimetro na distancia do arremesso do medicineball.
O desempenho foi considerado fraco nos testes de forca de MMSS, MMII, agilidade e
flexibilidade de risco para a saide com base nos critérios do PROESP-BR.

Conclusédo: As criancgas e adolescentes com DF avaliadas apresentaram desempenho inferior
ao previsto calculado no TC6. Houve relagdo linear estatisticamente significante entre os niveis
mais elevados da contagem de reticuldcitos de repouso com menores distancias percorridas no
teste. Esses achados indicam que niveis basais mais elevados de biomarcadores de hemolise
como a contagem de reticuldcitos influenciam no desempenho no TC6 que é um importante
recurso para avaliacdo da capacidade fisica de jovens com DF. O estado inflamatdrio presente
na DF ndo se associou aos resultados dos testes. Os jovens com DF avaliados apresentaram
desempenho fraco nos testes de forca de MMSS, MMII, agilidade e flexibilidade de risco para
a salde com base nos critérios do PROESP-BR.

PALAVRAS- CHAVES: doenca falciforme; biomarcadores; teste de caminhada de seis
minutos; aptiddo fisica; criancas; adolescentes.



LISTA DE ILUSTRACOES

Figura 1. Mapa do nimero estimado de nascimentos com anemia falciforme (KATO et al.,
2018).

Figura 2. Ciclo vicioso de repercussdes da doenca falciforme sobre o descondicionamento
fisico e pior qualidade de vida. Adaptado (MERLET et al., 2019).

Figura 3. Antropometria

Figura 4. Coleta de sangue

Figura 5. Corredor de 30 metros parao TC6

Figura 6. Teste de caminhada de seis minutos

Figura 7. Escala de Borg modificada

Figura 8. Teste sentar-e-alcancar adaptado

Figura 9. Teste de forca de poténcia de membros superiores

Figura 10. Teste de forca explosiva de membros inferiores

Figura 11. Teste do quadrado



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

American Thoracic Society- ATS

Aptidao Fisica Relacionada a Saide- AFRS
Atividade Fisica- AF

Batimentos por Minuto- BPM

Centro de Referéncia Municipal a Pessoa com Doenca Falciforme- CRMPDF
Centro Social Urbano- CSU

Cratinofosfoquinase- CPK

Doenca Falciforme- DF

Exercicios Fisicos- EF

Fator de necrose tumoral alfa- TNF alfa

Frequéncia cardiaca- FC

Hemoglobina- Hb

Hemoglobina dupla heterozigose- HbSC
Hemoglobina fetal- HbF

Hemoglobina homozigose- HbSS

Hidroxiureia- HU

indice de Massa Corporal- IMC

Interleucina- IL

Lactato desidrogenase- LDH

Oxido nitrico- NO

Presséo arterial- PA

Projeto Esporte Brasil- PROESP- BR

Proteina C reativa- PCR

Saturacéo periférica de oxigénio- SpO2

Sistema de Informag&o em Satde- Sistema Unico de Salde - SIS-SUS
Termo de Assentimento Livre e Esclarecido- TALE
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido- TCLE
Teste de Caminhada de Seis Minutos- TC6
Universidade Estadual de Feira de Santana- UEFS



Sumario

L INTRODUGAO ...ttt s 12
1.1 A escolha do tema e questBes norteadoras do eStUdO ..........ccvvveiereiecieere s 13

2 DELINEAMENTO DO PROBLEMA DE INVESTIGACAO .......ccooiiiieieeieeeereeeeeean 14
S OBUIETIVOS ...ttt et e s e e s e e e st e e e ab e e eba e e e bt e e e reeeaneeeanes 17
3.1 ODJEUIVO GEIAL....cuiiiiiiiiiiee et bbbt bbbttt 17
3.2 ODJEIVOS ESPECITICOS ....veuverieiiiiiitiieeiee ettt 17

4 DOENGCA FALCIFORME .....coiiiii ittt eennnae e 18
4.1 ASPectos ePIdeMUOIOQICOS ........cveieiecieeiee sttt st st e s besteesaesrestaebe st 18
A e TS0 0 F= 1 (] [o o - S 20
4.3 O papel doS DIOMAICAUOIES .........ocviiiiiiite ettt 22
4.6 Repercussdes da doenca falciforme sobre o desempenho fisico de criancas e adolescentes 24
4.7 Componentes da AFRS ..o 26

5 MATERIAIS E METODOS ..ottt en sttt 27
5.1 LOCAI 8 PESQUISA. ....eveverierietiaieetesieie ettt sttt st se et sttt e e s e be st e e eneanensesaeneeneene e 27
T e | g 4[| o F= gL (=TSSR 28
5.2.1 Criterios 08 INCIUSAO. ......c.ciiiieiiieiiteiiete ettt sttt b ettt sttt et s et 28
5.2.2 CritBri0S 08 EXCIUSAD .....ccveviiveiiiieiete ettt sttt sttt sttt st sttt b st ettt et et et 28

5.3 Aproximac&o a0 CAMPO A€ PESQUISA ... .cverveereerirrieaieeiesteaeeseesteseeaeeseeseeeseeseeseeeseeneeseesseaneeneeses 29
5.4 PrOCEAIMENTOS ...ttt ettt ettt sttt ekt e e ste s te st e tesaeere e s e ebeseeeneeseeeteeseeneesteeseeneeseeaneaneenee e 29
5.5 Variaveis do estudo € coleta d0S dad0S ............cvririririiriinieeine e 30

B ASPECTOS ETICOS......ooiiiieeeeteeeiet ettt ss st ses sttt ss st en st n sttt snens 40
T RESULTADOS ...ttt et e et e e e st e e e be e e e bt e e e be e e e nteeeanneas 40
75 N o T T SRS 41
T2 ATTIZO 2 ..ottt b bt R R et R bRt h e n e n e 60

8 CONSIDERAGOES FINAIS ...ttt 77
9 PERSPECTIVAS DE CONTINUIDADE DO ESTUDO.......ccooiiiiiiiiie e 78
10 REFERENCIAS ....oooiiieieieie sttt 79
APENDICES......ooiiitiitiieie ettt 83

ANEXOS ... 93



12

1 INTRODUCAO

... “Fessora, tenho traco falciforme, posso continuar jogando handball?”

Raissa Lago (2015)

O inicio dessa pesquisa foi no ano de 2015 quando ao final de uma aula no curso de
graduacdo em Educacdo Fisica da Universidade Estadual de Feira de Santana (UEFS) na qual
sou professora, me surpreendi com a pergunta de uma estudante: “Fessora”, tenho traco
falciforme, posso continuar jogando handball? .

No vazio de nunca ter pensado nesse assunto, nao tive uma resposta imediata e apos
alguns dias de inquietagdes sobre o ocorrido, em um novo encontro, convidei essa estudante
para pesquisarmos juntas e assim comegamaos nossa jornada.

Ao iniciar minha busca por um referencial tedrico que pudesse nortear nossa pesquisa
me deparei com a escassez de estudos dessa natureza principalmente realizados no Brasil, que
possui elevada incidéncia de doenga falciforme (DF), com destaque para a regido nordeste e
para a Bahia. Muitas lacunas foram constatadas e dentre inUmeros questionamentos, 0 mais
urgente se apresentou sobre a invisibilidade desse tema na grande &rea da Educacdo Fisica que,
ao longo dos anos avancou na producdo do conhecimento sobre o papel dos exercicios fisicos
frente as doencas crénicas, mas pouco pesquisou sobre DF.

Ao verificarmos que as orientacfes sobre tipos de exercicios, intensidade, duracdo e
frequéncia para a populacdo com DF eram generalizadas e ndo apresentavam nenhum tipo de
protocolo ou testes para triagem pré- participacdo ou estratificacdo de risco para programas de
exercicios fisicos, reconhecemos a importancia do tema.

Os primeiros passos se deram entdo na investigagédo sobre qual era o conhecimento sobre
a DF dos professores de educacéo fisica nas academias de ginastica no municipio de Serrinha,
localizada a 71 quildmetros de Feira de Santana, cidade de origem da estudante questionadora,
gue em breve atuaria como professora de educacdo fisica na regido. E concretizando o que ja
imagindvamos, dos 15 profissionais de educacéo fisica entrevistados, 86,6% ja tinham ouvido
falar sobre DF, no entanto, apenas 6% disseram que fariam atendimento diferencial caso
tivessem algum aluno nessa condi¢do (LAGO, 2016). Resultado esse que despertou nossa

atencdo e nos impulsionou a buscarmos mais dados sobre o assunto.
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Outros estudantes de graduacdo se envolveram com a pauta sobre a DF e educacao fisica
e a partir das investigacdes realizadas nas academias de ginastica e escolas da regido do entorno
de Feira de Santana, os resultados revelaram a relevancia desse tema nos cursos de formagéo
dos profissionais da area.

Diante desse contexto e com o intuito de fortalecer a rede de pesquisa na universidade,
no ano de 2017, o Grupo de Pesquisa Firmina- Educacdo Descolonizada, Empoderamento e
Saude da Populacdo Negra foi instituido na UEFS e em parceria com o Cogitare- Grupo de
Pesquisa sobre Corpo, Género, Representacdes e Praticas de Cuidados, o debate se expandiu e
sob a dtica de outros estudantes e profissionais, a DF vem sendo discutida e abordada com o
propoésito de proporcionar melhores condi¢Bes de tratamento e consequentemente melhor

qualidade de vida para os individuos acometidos pela doenca em Feira de Santana e regido.

1.1 A escolha do tema e questdes norteadoras do estudo

Em busca de respostas, como professora do curso de educacéo fisica na universidade, a
escuta das experiéncias dos estudantes da graduacdo nos campos de estagio nas escolas trazia
para a sala de aula a questdo da ndo participacdo das criancas com DF nas aulas de educacéo
fisica escolar, pois, de acordo com os relatos dos discentes, os professores das escolas ndo
sabiam como lidar com a situacéo e optavam por deixa-las sentadas para maior seguranca.

De fato, alguns sintomas indesejados podem ser desencadeados com a execucao de
esforco fisico excessivo e por esse motivo, muitos profissionais aconselham repouso e nédo
realizacdo de atividades fisicas, recomendacéo feita sem pardmetros objetivos e que desencoraja
0s jovens a participarem de atividades que demandam algum tipo de movimento do corpo para
poupar-lhes de eventos inesperados que agravem a condi¢do de saude.

Além dos profissionais (professores e equipe de cuidados), nota-se também o papel das
familias nesse processo que, por excesso de zelo e com receio das crises de dor, superprotegem
seus filhos ndo permitindo que realizem atividades comuns do cotidiano das criangcas como
brincar, correr e jogar bola.

Em virtude do quadro recorrente de dor e dos comprometimentos associados a doenca,
muitas vezes as criancas e adolescentes tem suas atividades habituais alteradas. Um estudo
realizado por Segava e Cavalcanti (2011) mostrou que algumas criangas e adolescentes com
anemia falciforme tiveram baixo desempenho nas aulas de educagéo fisica ou mesmo auséncia
de satisfagcdo em participar das aulas. As limitagdes foram mais observadas em atividades que

envolveram o corpo como um todo como, por exemplo, natagdo, danga e capoeira. Foram
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observadas essas alteracdes ndo apenas nas atividades fisicas como também no proprio ato de
brincar (SEGAVA; CAVALCANTI, 2011).

Nesse cendrio de incertezas e generalizagdes, as questdes norteadoras do presente estudo
foram: 1) “Quais sd0 0s parametros da aptiddo fisica das criancas e adolescentes com DF de

Feira de Santana?”; 2) “Quais fatores estdo associados a aptidao fisica dessas criangas?”

2 DELINEAMENTO DO PROBLEMA DE INVESTIGACAO

Na sociedade contemporanea, possuir uma boa aptiddo fisica representa uma boa
capacidade de desempenho fisico e um melhor estado de bem-estar geral. E importante durante
toda a vida no desenvolvimento e na manutencdo de uma capacidade funcional para atender as
demandas do cotidiano de maneira satisfatoria.

Nas Ultimas décadas, o conceito de aptidao fisica passou a ter maior relevancia por estar
relacionado ndo somente a demonstracdo da condicao atlética dos sujeitos, mas por representar
forte relacdo com a salde. Na década de 70, a Organizacdo Mundial da Satude (WHO, 1978)
definiu a aptidao fisica como “a capacidade de realizar um trabalho muscular de maneira
satisfatoria”. Dentro dessa concepg¢do, significava o individuo estar apto fisicamente para um
bom desempenho motor quando submetido a situacbes que envolvessem esforcos fisicos.

Avancando no tempo e considerando-a algo mais abrangente, a aptidao fisica tem sido
definida como um estado dinamico de energia e vitalidade que permite a cada um ndo apenas a
realizacdo das tarefas do cotidiano, as ocupacdes ativas das horas de lazer e 0 enfrentamento de
emergéncias imprevistas sem fadiga excessiva, mas também, a prevencdo do aparecimento das
disfuncgdes hipocinéticas, enquanto funcionamos no pico da capacidade intelectual e sentimos
alegria de viver (BOUCHARD et al., 1990). Para Guedes; Guedes (1995) os indices de aptidao
fisica seriam moduladores dos atributos voltados a capacidade de realizar esforcos fisicos que
possam garantir a sobrevivéncia das pessoas em boas condi¢cdes organicas no meio ambiente
em que vivem.

A aptidao fisica é determinada principalmente pelos hébitos relacionados a prética de
atividade fisica (AF), bem como a aptidao fisica influencia sua prética. Portanto, nessa sinergia,
um individuo, ao se envolver em programas regulares de AF tende a apresentar melhores
indices de aptidao fisica e com o aumento nos indices desta, provavelmente tornar-se-a4 mais
ativo (GUEDES; GUEDES, 1995). Do ponto de vista operacional, a aptiddo fisica pode ser
avaliada a partir do desempenho obtido nos testes que avaliam as seguintes caracteristicas:
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aptiddo aerdbica, composicao corporal, flexibilidade articular, forca e resisténcia musculares
(COLLEY et al., 2019).

Duas abordagens sdo consideradas nos estudos sobre aptiddo fisica: aptiddo fisica
relacionada a saude (AFRS); e aptidao fisica relacionada as capacidades esportivas, que inclui
componentes necessarios para um rendimento maximo no trabalho ou nos esportes. No presente
estudo, o foco das discussdes sera sobre os componentes da AFRS que estdo associados com
um menor risco de desenvolvimento de doencas e/ou incapacidades funcionais (NAHAS,
2010).

Conhecer o nivel de AFRS dos individuos alem de fornecer informacdes para subsidiar
a elaboracdo de programas de exercicios fisicos (EF) que possam efetivamente garantir
beneficios desejados na promocdo da salde, pode contribuir no acompanhamento da
capacidade funcional dos individuos acometidos por diversas doengas. De maneira geral, o
processo de adoecimento compromete a funcionalidade do organismo como um todo, e
individuos com doencas crénicas sdo susceptiveis a se tornarem fisicamente inativos por conta
de limitacGes impostas pela propria doenca, o que 0s conduz a um ciclo de
“descondicionamento” fisico. A consequéncia desse ciclo descendente ¢ a perda da capacidade
funcional e consequentemente novas reducdes na capacidade para realizar AF e/ou EF,
refletindo em piores condi¢des para as tarefas do cotidiano e num prognoéstico desfavoravel
(DURSTINE et al., 2013).

Dessa forma, a AFRS pode ser um indicador da magnitude do comprometimento
funcional provocado por diversas condi¢des cronicas, bem como, na medida que se apresenta
de forma satisfatoria, podera influenciar positivamente no curso da doenca.

No ambito das doencas crénicas, a doenga falciforme (DF) que tem origem genética,
compromete de forma sistémica o suprimento de sangue e oxigénio em todo o0 organismo como
resultado de uma alteracdo na sintese da hemoglobina que passa a ter o formato de foice
(ZAGO; PINTO, 2007). Esse déficit de sangue e oxigénio nos tecidos gera diversas
complicacGes muitas vezes graves, levando as pessoas a constantes hospitalizacGes, e ao longo
davida a falcizacéo das heméacias implica em efeitos sobre 6rgéos e sistemas que podem resultar
em incapacidades fisicas, motoras e cognitivas, comprometendo a possibilidade de executar
atividades consideradas simples para a maioria das pessoas, tais como estudar, praticar esportes,
ir a praia, correr, jogar bola, exercer trabalhos que impliquem em emprego da forca fisica e

viver plenamente sua vida.
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Observa-se geralmente um comprometimento do bom funcionamento do corpo, no
entanto, a variabilidade clinica da doenca esta relacionada a diferentes aspectos e 0 processo
satde/doenca pode ser influenciado por fatores hereditérios, biol6gicos e ambientais, sofrendo
também interferéncia do meio social, das desigualdades de género, raca/etnia e classe
(FERREIRA; CARVALHO; NASCIMENTO, 2013).

A DF apresenta alta prevaléncia no Brasil estimando-se a existéncia de mais de 2
milhdes de portadores do trago da doenca e mais de 8000 com a forma homozig6tica, com
incidéncia de 700 a 1000 novos casos anuais, 0 que a torna um problema de saude publica
(ALVES et al., 2016).

Destacam-se as regides Norte e Nordeste do Brasil, por apresentarem as maiores
prevaléncias sendo 6% e 10%, enquanto Sul e Sudeste 2 a 3% respectivamente (JESUS, 2011).
Dados provenientes de exames de triagem neonatal mostraram que a incidéncia do traco
falciforme entre os nascidos vivos na Bahia é de 1 a cada 17 e, para DF, de 1 a cada 650 nascidos
vivos (ADORNO et al., 2005). No estado, foram registradas 8.103 internacGes por
complicacdes da anemia falciforme no Sistema de Informagdo em Sadde- Sistema Unico de
Saude (SIS-SUS) no periodo de 2008 a 2014 e o gasto médio foi de R$ 357,80 por internacéo,
representando no periodo um gasto total de R$ 2.894.556,63 (MARTINS; TEIXEIRA, 2017).

Devido as complicagbes, a DF apresenta elevados indices de morbimortalidade,
especialmente nos primeiros anos de vida e 0s 6bitos se concentram nos primeiros dois anos.
Observa-se uma baixa expectativa de vida, no entanto, com a criacdo de programas de
diagnosticos precoce, educacao e atencdo integral, 0s sujeitos adoecidos passaram a apresentar
uma chance de 85% de sobrevida até os 20 anos (MARTINS; TEIXEIRA, 2017).

A evolucdo terapéutica além de possibilitar maior expectativa de vida tem reduzido
complicacGes provocadas pela doenga. Os estudos avangaram e observou-se que 0s sintomas
clinicos da DF surgem quando os niveis de hemoglobina fetal (HbF) comecam a cair e sdo
substituidos por hemoglobina adulta. ApoOs essa descoberta, uma série de experiéncias
destinadas ao aumento da HbF foram realizadas e a hidroxiureia (HU) foi a droga encontrada
para aumentar a expressdo da HbF em adultos impedindo a progressdo e complicacdes da
doenca, além de reduzir consideravelmente a mortalidade (SJ et al., 2017; VIDA,
FERNANDES, 2017).

Considerando os avangos no tratamento clinico, a melhora do estado fisico geral dos
sujeitos adoecidos pode representar ganho nos componentes da aptidao fisica e maior tolerancia

a esforcos fisicos, tendo como consequéncia mais facilidade para a execucdo das tarefas do
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cotidiano, que para criancas e adolescentes, pode representar insercéo e participagao plena nas
atividades desenvolvidas nos espacos de convivio social como a escola.

Dessa forma, antes de estabelecer quais tipos de exercicios fisicos sdo 0s mais
adequados para essa populacdo, faz-se necessario avaliar o desempenho fisico desses
individuos sem riscos de qualquer complicacdo ou piora do estado geral e além disso, conhecer
quais fatores estdo relacionados a esse desempenho, minimizando as limitagdes provocadas
pelas complicacOes da doenca.

O presente estudo sera realizado em Feira de Santana, municipio do semiarido baiano,
tendo em vista que a Bahia é uma das regides do Brasil com elevados indices de DF, sendo
aproximadamente 5,5% da populacdo em geral (CANCADO; JESUS, 2007; SILVA; NOVA;
LUCENA, 2012) e Feira de Santana, a segunda maior populacdo do Estado, com média de 4
casos por 10.000 habitantes (ALVES et al., 2016).

3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar os parametros de aptidéo fisica e biomarcadores de criancas e adolescentes com

doenca falciforme de Feira de Santana.

3.2 Objetivos Especificos

Investigar os determinantes do desempenho no TC6 e biomarcadores em criangas e
adolescentes com doenga falciforme de Feira de Santana.

Investigar os fatores associados ao desempenho nos componentes da aptid&o fisica de
flexibilidade, forca e agilidade em criancas e adolescentes com doenca falciforme de Feira de

Santana.



18

4 DOENCA FALCIFORME
4.1 Aspectos epidemioldgicos

Doenca falciforme (DF) € um termo abrangente que engloba um grupo de distdrbios
hereditarios hematoldgicos que resultam em alteragcdes na sintese da hemoglobina (Hb) que
passa a ter o formato de foice. Os impactos dessas alteracdes sdo diversos, comprometendo de
forma sistétmica o suprimento de sangue e oxigénio em todo o organismo. A principal
caracteristica dessa hemoglobina falcizada é a diminui¢do da sua elasticidade o que a torna
rigida e incapaz de deformar-se a medida que passa através de capilares estreitos, levando a
oclusdo de vasos e a isquemia (OBEAGU; OCHEI; OKORO, 2015).

Por ser uma combinagdo genética, a DF apresenta alguns gendtipos, sendo que 0s mais
conhecidos sdo: a homozigose da Hemoglobina S (HbSS); e as heterozigoses da Hemoglobina
S, a HbAS, a HbSB-talassemia, associacdo da hemoglobina falciforme com a hemoglobina que
possui 0 gene que expressa a beta talassemia; e a dupla heterozigose HbSC, associagédo entre a
Hemoglobina S e a hemoglobina C, e HbSD, associagdo entre a Hemoglobina S e a
Hemoglobina D (ALMEIDA; BERETTA, 2017).

Os gendtipos da DF determinam sua gravidade e a presenga ou ndo de sintomas clinicos,
sendo que homozigotos (HbSS) apresentam maior gravidade, seguida pelo genétipo HbS/BO-

talassemia, HbSC e HbS/B+-taIassemia (ALMEIDA; BERETTA, 2017). A elevada
concentracdo de HbS é essencial para que a polimerizacdo inicie e se propague rapidamente,
provocando a falcizagéo e os fendmenos celulares que desencadeiam as lesdes teciduais. Assim,
genotipos que produzem uma menor concentracdo de HbS ou uma elevacdo de hemoglobina
fetal (HbF) dificultam a polimerizacdo e falcizacdo, reduzindo a gravidade e intensidade de
manifestacdes clinicas. Por esses motivos, o quadro é mais grave na anemia falciforme HbSS
sem niveis elevados de HbF (HbF < 10%), enquanto quadros mais leves sdo aqueles com
elevacdo da HbF. A hemoglobinopatia HbSC tem uma posi¢do intermedidria, porque a
hemoglobina C (HbC) é capaz de participar parcialmente da formacéo de polimeros com HbS
(ZAGO; PINTO, 2007).

A heterozigose geralmente ndo apresenta sintomatologia clinica, sendo o individuo
identificado como portador do traco falciforme e nesse caso, destaca-se a importancia da
orientacdo genética ao individuo e sua familia, para que haja maior conhecimento sobre as

combinacgdes genéticas possiveis para os filhos (BRASIL., 2015).
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A distribuicdo geogréfica da DF reflete 0 movimento das populagées ao longo do tempo
e as altas frequéncias anteriormente observadas apenas na Africa sub-saariana, Arabia Saudita,
partes do Mediterraneo, Oriente Médio e india foram sendo modificadas com uma distribuicdo
muito mais ampla pelo mundo (BRASIL., 2015; KATO et al., 2018).

Estudos sugerem que o gene determinante da Hb falciforme teve origem no ocidente
centro-africano e que as migracOes de populacdes ancestrais o dispersaram por todo aquele
continente, chegando a algumas popula¢des mediterraneas. Sendo muito frequente ao norte do
deserto de Kalahari, a HbS serviu como barreira natural para a expansdo do mosquito
transmissor da malaria (Plasmodium falciparum). A frequéncia dessa Hb mutante chega a 25%
da populagdo de algumas regides ao redor dos rios Gambia, Senegal, Benin e Niger, além do
entorno do rio Congo, na Africa Central. Estima-se que na Africa nascam cerca de 500 mil
criangas com DF por ano (BRASIL., 2015).

De acordo com Kato et al. (2018) a estimativa ao longo dos préximos 40 anos é de que
estes nimeros deverdo aumentar expressivamente, particularmente na Africa sub-saariana, no
entanto, nenhum programa de rastreio para DF tem sido implementado nos paises africanos, o
que poderia proporcionar melhor qualidade de vida e acompanhamento dessa populagdo. A
mutacdo causadora da DF n&o tinha sido evidenciada nas Américas antes do fluxo migratorio
dos povos africanos desenraizados de suas regides e trazidos pelos europeus para o trabalho
escravo (BRASIL., 2015).

Births with
sickle cell anaemia
per 100,000 births
(2015)
mo
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Figura 1. Mapa do nimero estimado de nascimentos com anemia falciforme.
Numero estimado de nascimentos com anemia falciformes por 100.000 nascimentos por pais em 2015.
Os dados de nascimento para 2015-2020 foram extraidos da revisdo de 2017 do banco de dados de
Perspectivas da Populagdo Mundial das Nagdes Unidas (KATO et al., 2018).
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No Brasil, a distribuicdo do gene S é bastante heterogénea e ha uma variagéo entre o0s
estados. A prevaléncia de heterozigotos para a HbS € maior nas regides norte e nordeste (6% e
10%), enquanto nas regibes sul e sudeste & menor (2% e 3%) (CANCADO; JESUS, 2007).

Estima-se que nascam por ano, aproximadamente 3.500 criancas com DF e 200.000
portadores do tragco. As maiores prevaléncias séo encontradas nos estados da Bahia, Rio de
Janeiro, Pernambuco, Minas Gerais e Maranhdo. Dados baseados nos exames de triagem
neonatal revelam que a incidéncia do traco falciforme entre os nascidos vivos na Bahia € de 1
a cada 17 e, para a DF de 1 a cada 650 nascidos vivos, seguido pelo estado do Rio de Janeiro
com 1 em cada 1300 nascidos (ADORNO et al., 2005).

Um estudo realizado na Bahia por Martins e Flores (2017) registrou que das 8.103
internaces registradas no Sistema de Internagdes Hospitalares do Sistema Unico de Satde
(SIH-SUS) no periodo de 2008 a 2014 por complicacGes da anemia falciforme (HbSS), 34%
eram na faixa etaria de 5-14 anos seguida de criangas de 1-4 anos de idade, evidenciando um
amplo predominio de criangas e adolescentes de 1 a 14 anos com internagdes em carater de

urgéncia, revelando-se um importante problema de salde publica.

4.2 Fisiopatologia

Para melhor compreensdo da fisiopatologia da DF um modelo explicativo tem sido
proposto com dois fen6tipos clinicos/bioldgicos: 1) o fendtipo hemolitico-disfuncao endotelial
e 2) fenotipo viscosidade-vaso oclusdao (WALTZ; CONNES, 2014).

No fenotipo de disfungdo hemolitico- endotelial ha elevada taxa de hemdlise que
impacta principalmente na fisiologia vascular ao nivel das arteriolas pré-capilares como
também nas grandes artérias. Como resultado dessa hemdlise, a hemoglobina é liberada no
plasma, onde reage com o oxido nitrico (NO) para produzir metemoglobina e nitrato, resultando
em taxas anormalmente altas de consumo de NO e reducdo da biodisponibilidade do NO. A
queda no contetido do NO plasmaético causa disfuncdo endotelial, superexpressao de molécula
de adesdo vascular e tdnus vasomotor prejudicado. Essas alteragdes parecem estar envolvidas
no desenvolvimento da hipertensdo pulmonar, glomerulopatia, Glceras de pernas, priaprismo e
vasculopatia cerebral isquémica (WALTZ; CONNES, 2014).

O fendtipo de viscosidade-vaso oclusdo esta relacionado a elevacdo dos hematdcritos

que sdo componentes-chaves da viscosidade do sangue e estdo envolvidos na fisiopatologia da
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vaso oclusdo dolorosa aguda, conhecida também como crise vaso-oclusiva (WALTZ;
CONNES, 2014).

As principais manifestacfes clinicas da DF estdo relacionadas as crises vaso-oclusivas
onde os glébulos vermelhos obstruem capilares e restringem o fluxo de sangue a um
orgdol/tecido, 0 que resulta em isquemia, dor e danos teciduais. A frequéncia, gravidade e
duracdo dessas crises variam consideravelmente e podem acontecer de maneira aguda ou
cronica (OBEAGU; OCHEI; OKORO, 2015).

A anemia falciforme (HbSS) é considerada a forma mais grave da doenca e seus
sintomas se apresentam de maneira mais importante. A dor aguda € o primeiro sintoma em mais
de um quarto dos pacientes e é o sintoma mais frequente apds a idade de 2 anos, tornando-se a
complicacdo que mais comumente justifica a procura por atendimento médico. A topografia
mais frequente relatada abrange membros superiores e inferiores. Em casos mais graves, a dor
em regido toracica acompanhada de febre, dispneia e hipoxemia caracterizam a sindrome
toracica aguda, complicacdo aguda. Os picos de dor geralmente acontecem com idade entre 19
e 39 anos e nessa faixa etaria frequentemente esta associada uma taxa de mortalidade mais
elevada (OBEAGU; OCHEI; OKORO, 2015; ZAGO; PINTO, 2007).

Reducdes rapidas na concentracdo de hemoglobina déo origem as crises aplasticas. A
anemia hemolitica caracterizada pelo aumento da bilirrubina, lactato desidrogenase, hiperplasia
eritroide da medula dssea e elevacgdo de eritrocitos, causam o sequestro esplénico, que aumenta
o0 volume do baco e agrava o quadro de anemia e hipovolemia (ALMEIDA; BERETTA, 2017
OBEAGU; OCHEI; OKORO, 2015; ZAGO; PINTO, 2007).

Processos inflamatdrios também s&o recorrentes em individuos com anemia falciforme
e estdo inter-relacionados ocorrendo concomitantemente, formando um ciclo permanente. O
mecanismo primario é a vaso ocluséo, fenémeno causado pela adeséo das hemécias falciformes
e de leucocitos no endotélio vascular, responsavel pela obstrucdo na circulagdo sanguinea nos
microcapilares. Essa obstru¢do no sistema vascular pode causar hipoxia e infarto tecidual.
Nesse processo, 0 endotélio vascular constitui um fator muito importante pois as celulas
endoteliais participam da manutencéo da hemostasia e produzem éxido nitrico (NO), substancia
vasodilatadora que regula o ténus muscular. A hemolise crénica das hemacias falciformes libera
hemoglobina livre e arginase, enzima que utiliza o substrato usado para a producdo de NO,
assim, a deplecdo desse substrato e o sequestro de NO causam reducéo local desta substancia e
vasoconstri¢do que, por sua vez, retarda o fluxo sanguineo e favorece a falcizagao das hemaécias
(ZAGO:; PINTO, 2007).
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Além disso, 0 aumento da viscosidade sanguinea, a diminuicdo da oxigenacdo do
sangue, o aumento de lesdes teciduais, 0 aumento do numero de hemécias falcizadas em baixas
concentracdes de oxigénio, o aumento da fagocitose desses eritrocitos e producdo de
intermediarios inflamatorios como citocinas e alteragdes no metabolismo de NO também séo
observadas nos processos inflamatorios crénicos dos individuos com anemia falciforme
(ALMEIDA; BERETTA, 2017; HOPPE, 2014; OBEAGU; OCHEI; OKORO, 2015; ZAGO;
PINTO, 2007).

A evolucdo da DF é marcada por uma ampla gama de complicagdes clinicas que atingem
a maioria dos 6rgaos e sistemas comprometendo consideravelmente a qualidade de vida desses
individuos como: Ulceras de pernas, retinopatia, necrose 0ssea (especialmente da cabeca do
fémur), calculos de vesicula. Outras alteragdes comprometem diretamente a funcao de 6rgédos
vitais e estdo diretamente associadas a risco de vida e neste grupo destacam-se as infeccdes
causadas por micro-organismos no trato respiratorio, como pneumonia, complicacdes
cardiorrespiratorias, especialmente insuficiéncia cardiaca congestiva, insuficiéncia renal e 0s
acidentes vasculares encefalicos (OBEAGU; OCHEI; OKORO, 2015; ZAGO; PINTO, 2007).

4.3 O papel dos biomarcadores

Biomarcadores séo caracteristicas objetivamente medidas e avaliadas como indicadores
de processos bioldgicos normais, estados patologicos ou respostas farmacoldgicas a uma
intervencdo terapéutica. Podem ser Uteis em varios estagios de progresso de doenca, desde a
deteccdo de risco antes que uma doenca ou complicagdo se desenvolva, até a triagem,
diagndstico e monitoramento do curso de uma doenca estabelecida. Além do uso clinico, o0s
biomarcadores também sdo Uteis na pesquisa clinica (KALPATTHI; NOVELLLI, 2018).

Reconhecida como uma doenga complexa caracterizada por inflamagéo aguda e cronica,
a maioria das manifestacGes clinicas da DF se correlacionam com a contagem de leucécitos. A
leucocitose é comum nos individuos acometidos pela doenca e se manifesta pela elevacdo na
contagem de mondcitos e neutréfilos, acompanhada por niveis elevados de citocinas
inflamatorias circulantes como: interleucina (IL)-1, IL-6 e IL-8, fator de necrose tumoral-alfa
(TNFa), marcadores de ativacdo endotelial como a molécula de adesdo celular vascular soltvel
(sVCAM) e proteina C-reativa. Clinicamente, a contagem de leucocitos basais elevada esta

associada a sindrome toracica aguda (STA), declinio da funcdo pulmonar e acidente vascular
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encefalico isquémico em criancas com DF. (BARBEAU et al., 2001; HOPPE, 2014; LIEM et
al., 2015).

Sobre o papel de cada biomarcador na DF, de maneira geral sabe-se que 0s niveis mais
elevados dessas citocinas exacerbam a falcizacdo das hemécias e estdo correlacionadas com a
gravidade das crises vaso-oclusivas (HOPPE, 2014).

Kalpatthi e Novelli (2018) didaticamente demonstraram que alguns biomarcadores ja
sdo bem descritos na fisiopatologia da DF considerando a deformacgéo da hemoglobina. Para os
autores, a falcizacdo das hemacias € a lesao priméaria fundamental da DF e resulta em multiplas
anormalidades reoldgicas e celulares que como um todo, levam a vaso oclusdo. O quadro a
seguir demonstra resumidamente os principais biomarcadores envolvidos na fisiopatologia da
DF (KALPATTHI; NOVELLLI, 2018).

Quadro 1. Biomarcadores envolvidos no processo fisiopatoldgico da DF

Tipo de exame/andlise Biomarcador
Laboratério de rotina LDH; bilirrubina; contagem de reticulécitos
Heme livre e plasma, hemoglobina,
. arginina/arginase
Hemolise Combinado indice hemolitico
Molecular Heme livre e plasma; hemoglobina; razéo
arginina/arginase
Celular Densidade e fracdo dos glébulos vermelhos
Disfuncdo endotelial Fisioldgico Pressdo de pulso elevada
Laboratdrio de rotina | Vasodilatacdo mediada pelo fluxo
Laboratdrio de rotina | Sedimentagdo eritrocitaria e proteina C-
reativa
Inflamagéo Molecular Nucleossomos; elastase-a  1-antitrypsina;
citocinas IL-6, IL-8 e IL-1 B
Laboratdrio de rotina | D-dimero
Ativacdo hemostética Molecular Complexo trombina-antitrombina
Celular Circulagdo de células endoteliais
Estresse oxidativo Molecular Glutamina
Hiperviscosidade do Laboratério de rotina | Hemoglobina elevada
sangue
Laboratério de rotina | Contagem de células brancas do sangue
Hiperadeséo celular Molecular E-seletina; P-seletina
Celular Densidade e fracdo dos glébulos vermelhos

Adaptado de Kalpatthi e Novelli (2018)
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4.6 Repercussdes da doenca falciforme sobre o desempenho fisico de criancas e

adolescentes

A depender do tipo de cuidado e do curso clinico da doenca, criancas e adolescentes
com DF apresentam de maneira geral redugdo do seu gasto energético com atividade fisica e a
razdo para isso pode ser atribuida a presenca de anemia crénica. Em repouso, observa-se um
gasto energético de 10 a 20% a mais do que em individuos saudaveis resultante de um maior
turnover proteico e maior débito cardiaco. A maior frequéncia cardiaca encontrada em criangas
com DF pode ser interpretada como uma adaptacao fisiolégica para compensar a diminuicdo
da capacidade de transporte de oxigénio no sangue relacionada a anemia e ao comprometimento
da microcirculacdo (CONNES et al., 2011).

Individuos com anemia falciforme apresentam desvio metab6lico basal do aerébio para
a via anaerobia, possivelmente causada por uma adaptacdo a reduzida biodisponibilidade de
oxido nitrico (NO) para as células do corpo resultantes do processo de falcizagcdo. Como
resultado disso, niveis elevados de lactato no sangue tém sido considerados uma indicacgéo de
um aumento no metabolismo anaerdbio, ou seja, uma condicdo de acidose metabdlica
permanente em repouso. Niveis extremos de acidemia podem causar efeitos indesejaveis como
fraqueza e fadiga da musculatura, aumento da resisténcia a insulina e consequente aumento no
catabolismo de proteinas, o que pode explicar a sarcopenia, reducdo da resposta cardiovascular
em esforgo e reducGes na contratilidade do miocéardio observados em individuos com anemia
falciforme (PETTO et al., 2011).

Durante o esforgo, considerando a presenga de anemia, hd uma transicdo ainda mais
rapida do metabolismo aerdbio para o anaerdbio, o que pode estimular a polimerizacéo da HbS
e levar a falcizagdo das hemacias, promovendo oclusées microvasculares. Os mecanismos
responsaveis pela intolerancia ao exercicio em pacientes com anemia falciforme incluem:
capacidade reduzida de transporte de oxigénio relacionada com baixo nivel de Hb, adaptacdes
cardiacas funcionais e estruturais resultantes da anemia cronica, disfungdo do parénquima
pulmonar causada por episédios repetidos de sindrome toracica aguda, doenca vascular
pulmonar e deficiéncias vasculares periféricas devido a oclusdo microvascular frequente e
repetida (CONNES et al., 2011).

Nota-se que em virtude do quadro recorrente e dos comprometimentos associados a
doenca, muitas vezes as criancas e adolescentes tem suas atividades habituais alteradas. Estudo

recente mostrou que algumas criangas e adolescentes com anemia falciforme tiveram baixo
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desempenho nas aulas de educacéo fisica ou mesmo auséncia de satisfacdo em participar das
aulas. As limitacdes foram mais observadas em atividades que envolveram o corpo como um
todo como, por exemplo, natagdo, dancga e capoeira. Essas alteragcbes foram observadas néo
apenas nas atividades fisicas como também no proprio ato de brincar (SEGAVA;
CAVALCANTI, 2011).

As consequéncias da inatividade fisica e consequente baixa aptiddo fisica repercutem
também sobre a qualidade de vida, gerando um ciclo de comportamento hipersedentario
demonstrado por (MERLET et al., 2019) na figura a seguir.

Anemia e alteracOes por crises Fatores de risco relacionados
vaso oclusivas: hipoxia, a exercicios de alta
isquemia, reperfuséo, <: Do_enga > intensidade: acidose,
inflamac3o, estresse oxidativo, Falciforme desidratagio, hipertermia,
necrose, ... l estresse oxidativo, ...

Anemia, limitacdes
cardiorrespiratorias,
anormalidades hematoldgicas,
hemorreoldgicas, hemodinamicas,

Remodelacgdo e/ou
disfuncdo muscular

P - ~ V}
~
s N
4 \
) .. \
Descondicionamento / C.‘1clo V]C_IOSO \ | Pouca capacidade e/ou
fisico/muscular | Pior Qualidade ,I atividade fisica
‘\ de Vida /
\ ’
~ '
S o - - s
Estilo de vida

(hiper)sedentario

Figura 2. Ciclo vicioso de repercussdes da doenca falciforme sobre o descondicionamento fisico e pior
qualidade de vida. Adaptado (MERLET et al., 2019).
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4.7 Componentes da AFRS

Adotando como referencial teérico o modelo proposto por Glaner (2003), os
componentes da AFRS compreendem os fatores: morfoldgico, funcional, motor, fisioldgico e
comportamental. Para a autora, todos sdao muito mais dependentes do nivel de AF do que do
potencial genético do sujeito, no entanto, sera dada énfase aos trés primeiros fatores, salientando
que todos eles formam as bases para um bom funcionamento organico nas tarefas diarias. O
componente morfoldgico refere-se a composicao corporal, 0 componente funcional a aptiddo
aerdbia e 0 componente motor englobara forca/resisténcia e flexibilidade.

A composicdo corporal pode ser expressa como a porcentagem relativa de massa
corporal composta por gordura e pelo tecido livre de gordura. Pode ser estimada com técnicas
laboratoriais e de campo que variam em relagdo a sua complexidade, custo e precisdo. E um
componente fundamental para indicar o estado de saude tendo em vista que 0 excesso de massa
gorda em relacdo a massa corporal esta relacionado a doengas como hipercolesterolemia,
hipertensdo, osteoartrite, diabetes, varios tipos de céncer, doencas coronarianas, além de
problemas psicoldgicos e sociais (GLANER, 2003).

A aptiddo aerdbia também chamada de aptiddo cardiovascular ou capacidade aerdbica
maxima, estd relacionada com a capacidade de realizar grandes exercicios musculares,
dindmicos e de intensidade moderada a vigorosa por periodos prolongados. A realizacdo do
exercicio nesse nivel de esforgo depende da integracéo dos estados fisioldgico e funcional dos
sistemas respiratorio, cardiovascular e musculoesquelético (ACSM, 2014). Esse componente
esta relacionado com a salde porque baixos niveis de aptiddo aerobia apresentam correlacao
com um risco crescente de morte prematura devido a qualquer causa, especialmente por doencas
do coracdo, enquanto o aumento o aumento dessa capacidade esta ligado a reducdo de morte
por todas as causas e esta vinculada a niveis maiores de AF habitual, que, por sua vez, estdo
associados a muitos beneficios para a saude (ACSM, 2014; GLANER, 2003).

A captacdo méaxima de oxigénio chamada de VO2max, tem sido considerado o melhor
indicador da aptiddo aerdbia e pode ser calculado através de testes maximos ou sub-maximos,
por métodos diretos ou indiretos, a partir de equacdes matematicas (ORTEGA et al., 2008).
Essa variavel é expressa geralmente na clinica em termos relativos (ml.kg2.min) e ndo
absolutos (ml.mint), possibilitando comparaces importantes entre individuos com pesos
corporais diferentes. VariagOes significativas no VOzmax entre populacdes descreve a
capacidade funcional do coragdo e pulmdes representando o limite fisiologico para esforcos

fisicos em individuos saudaveis, com doencas crénicas e problemas de satde (ACSM, 2014).



27

Os componentes motores da AFRS envolvem a forca/resisténcia e flexibilidade que séo
considerados moduladores do sistema musculoesquelético. A aptiddo muscular € a capacidade
do masculo, ou de um grupo de musculos, sustentar contracdes repetidas ou realizar um trabalho
contra uma resisténcia. A forca depende de vérios fatores como o tamanho e nimero de
musculos envolvidos, proporcdo de fibras musculares em agdo e coordenacdo de grupos
musculares. Os principais componentes da aptiddo muscular relacionados a saude sdo forca
méaxima (estética e dinamica), forca explosiva, forca de resisténcia e forga isocinética. A forca
de preensdo manual é um dos testes mais utilizados para a avaliacdo da aptiddo muscular em
estudos epidemioldgicos. Em adultos, a forca de preensdo manual tem sido relatada como sendo
um forte preditor de morbidade e esperanca de vida (GLANER, 2003; ORTEGA et al., 2008).

A flexibilidade é definida como a amplitude de locomogdo de uma articulagdo em
especial, e reflete a inter-relacdo entre musculos, tenddes, ligamentos pele e a prépria
articulago. E influenciada por fatores como: nivel de AF, tipo de atividade, sexo e idade e tem
relagdo com a salde na medida em que flexibilidade reduzida pode representar maiores riscos
de lesGes e dores associadas a posturas inadequadas (GLANER, 2003).

Além dos componentes acima citados, Ortega et al. (2008), consideram
velocidade/agilidade também parte da AFRS, pois para os autores, representam a capacidade
de mover o corpo (ou algumas partes do corpo) o mais rapido possivel. A agilidade é a
capacidade de mover-se rapidamente e mudar de direcdo, mantendo o controle e equilibrio, é
uma combinacdo de velocidade, equilibrio, forca e coordenacao, podendo ter impacto direto na
salde, pois guanto maior a agilidade menor risco de quedas e lesdes. Por essa razao,

velocidade/agilidade serdo acrescentadas como varidveis de investigacdo no presente estudo.

5 MATERIAIS E METODOS

5.1 Local da pesquisa

A pesquisa foi realizada no municipio de Feira de Santana localizado na regido do
semiarido do Estado da Bahia, a 108 km de Salvador, capital do estado, possui area territorial
de 1.337,993 km?, populacéo estimada de 619.609 habitantes em 2020 e densidade demogréafica
de 416,03 hab./ km2 (IBGE, 2010). E o segundo municipio mais populoso e apresenta a maior

economia do interior do estado.
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O estudo contou com a parceria da equipe do Centro de Referéncia Municipal a Pessoa
com Doenca Falciforme (CRMPDF) de Feira de Santana localizado no Centro Social Urbano
(CSU) do municipio. O centro € a Unica unidade de referéncia a individuos com DF na regido
e atende anualmente uma média de 368 pessoas. Funciona desde agosto de 2012 com oferta de
diversos servicos que abrangem: imunizagdo, educacdo em salde, atendimento especializado
as pessoas com DF e Ulceras de perna por meio de consultas com equipe multiprofissional.
Alem disso, por meio do fluxo de referéncia e contrarreferéncia, realiza encaminhamentos as
diversas especialidades médicas, bem como exames laboratoriais e 0 tratamento de doencas
associadas (RODRIGUES et al., 2018).

No CSU de Feira de Santana existe uma Unidade Bésica de Saude (UBS) na qual
funciona 0 CRMPDF, um auditério para eventos sociais, uma quadra poliesportiva, salas de
aula e um ambulatério multidisciplinar de satde da UEFS composto por uma recepcao, salas
de consulta, sala de coleta de exames, sanitarios, sala de reunido, copa e leitos de observagéo.

As avaliacdes foram realizadas no ambulatério multidisciplinar de saide da UEFS e os
testes motores no auditério do CSU, que é um espaco amplo coberto e arejado com piso liso,

sanitarios, cozinha e bebedouros.

5.2 Participantes

Foram convidados a participar do estudo as criangas e adolescentes acompanhadas no

CRMPDF de acordo com os critérios de inclusao e exclusao.

5.2.1 Critérios de incluséo

Criancas com idade entre seis a onze anos e adolescentes entre doze e dezoito anos, de
acordo com a Lei 8.069/90 que dispde sobre o Estatuto da Crianca e do Adolescente, de ambos
0s sexos, cadastradas no CRMPDF, diagnosticadas com DF sendo hemoglobinopatias HbSS
(anemia falciforme), HbSC, HbSD e HbSptalassemia.

5.2.2 Critérios de exclusao

Criangas e adolescentes com necrose avascular do fémur, em crise algica no periodo da
coleta de dados, priaprismo, com historico ou risco de acidente vascular encefalico (AVE) e

sequestro esplénico.
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5.3 Aproximacao ao campo de pesquisa

Como etapa inicial, foi realizado um periodo de sensibilizacdo no CRMPDF para
pais/responsaveis e jovens assistidos. A equipe de pesquisa esteve presente duas vezes durante
a semana pela tarde, no periodo de 30 de setembro a 11 de outubro de 2019 para abordagem as
familias durante a visita dos individuos ao centro para atendimento ambulatorial de rotina.
Durante as salas de espera a equipe conversou com as familias individualmente apresentando a
pesquisa e esclarecendo todos as etapas do estudo.

Apbs esse periodo de sensibilizacdo, foi realizado um encontro Iudico no dia 15 de
outubro de 2019 com as criangas que aceitaram participar do estudo e foram realizadas rodas
de conversa, alongamentos e sessdao de desenhos com o tema: “Jogos ¢ brincadeiras que mais
gostam” para a aproximagdo com 0S jovens e reconhecimento das expectativas sobre a
participacdo na pesquisa (ANEXOS). Ao final desse encontro, foi feito um cronograma para o

agendamento individual das avaliagoes.

5.4 Procedimentos

A coleta de dados ocorreu no periodo de 17 de outubro a 18 de dezembro de 2019 e ndo
pode seguir até 0 més de abril de 2020 como previsto no cronograma da pesquisa devido a
situacdo emergencial da pandemia COVID-19.

Ao chegarem no ambulatério da UEFS, as familias foram recebidas pela equipe de
pesquisa e foram acomodadas em um consultoério, com mesas e cadeiras para o preenchimento
do TCLE e TALE, realizacdo da entrevista, anamnese, antropometria e verificacdo dos
parametros hemodinamicos de repouso. Apoés esta etapa foi feita a primeira coleta de sangue
em sala de coleta especializada localizada ao lado da sala de consulta. As coletas e analises de
sangue foram realizadas por equipe capacitada do Laboratorio Hemolabor- Diagnostico
Laboratorial de Feira de Santana/BA.

Na sequéncia, as familias foram direcionadas ao auditério do CSU para o inicio dos
testes motores, seguindo a ordem para a aplicacéo da bateria de avaliacbes com base no Projeto
Esporte Brasil (PROESP- BR), que propfe a padronizacdo das medidas de aptidao fisica de
criancas e adolescentes no Brasil (GAYA; GAYA, 2016).

As avaliacOes dos testes motores seguiram a ordem:

1) Teste de caminhada de seis minutos.

2) Teste de “sentar-e-alcangar”;

3) Teste de salto em distancia;
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4) Teste do arremesso de medicineball,
5) Teste do quadrado;
A coleta de sangue posterior aos testes foi realizada no auditorio do CSU pela mesma

equipe especializada.

5.5 Variaveis do estudo e coleta dos dados

Caracteristicas socio- demograficas:

Idade: foi calculada através da diferenca entre a data de nascimento referida pelo
individuo e o dia da avaliacao.

Sexo, raga/cor, escolaridade e renda familiar: foram referidos pelo préprio sujeito ou
familiar e/ou responsavel legal, no momento da entrevista.

Diagnostico, tratamento e complicacdes:

Diagnostico: foi definido através do exame de eletroforese de hemoglobina.

Tipo de tratamento: foi registrado o tipo de medicamento utilizado continuamente para
tratamento dos sintomas relatado pelos responsaveis, como hidroxiuréia, quelacdo de ferro,
penicilina, analgésicos e suplementacdo de vitaminas.

Complicages: foram registrados os nimeros de internagdes, crises de dor, transfusdes
de sangue, infeccBes nos ultimos dois meses e a presenca de Ulceras, relatados pelos sujeitos ou
responsaveis nos ultimos 3 meses.

Caracteristicas morfoldgicas:

Massa corporal: foi aferida ap6s a entrevista com balanga antropométrica digital com
estadidmetro da marca LD 1050®. O participante foi medido preferencialmente descalgo, com
roupas leves, em pé com os cotovelos (bracos) estendidos e juntos ao corpo. A medida foi
anotada em quilogramas, com a utilizacdo de uma casa decimal ap6s a virgula (GAYA; GAYA,
2016).

Estatura: foi medida através de estadibmetro, com precisdo até 2 milimetros. O
participante foi medido preferencialmente descalco, em pé com os cotovelos (bracos)
estendidos e juntos ao corpo, olhando para frente. A medida foi anotada em metros com uma
casa decimal (GAYA; GAYA, 2016).

indice de Massa Corporal (IMC): foi determinado através do célculo da razio entre a
medida da massa corporal em quilogramas pela estatura em metros elevada ao quadrado. A
medida foi anotada com uma casa decimal em Kg/m? (GAYA; GAYA, 2016).
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Figura 3: Antropometria
Fonte: pesquisa prépria

Biomarcadores:

Foram realizadas coletas de sangue para analise laboratorial das variaveis hematoldgicas
e bioquimicas em repouso e apds a bateria de testes motores. Os seguintes exames foram
realizados: hemograma completo (Coulter Automatizado LH 780) que forneceu contagem de
hemécias, hemoglobina, hematocritos, leucdcitos, plaquetas e reticuldcitos, dosagem das
enzimas lactato desidrogenase (LDH) e creatinofosfoquinase (CPK) (método colirimétrico
cinético automatizado), proteina C-reativa (PCR) (turbidimetria), interleucina 6 (IL6)
(quimioluminescéncia) e hemoglobina fetal (HbF) pela eletroforese de hemoglobina
(Cromatografia Liquida de Alta Performance -HPLC).

A primeira coleta de sangue intravenosa foi realizada antes do inicio das avaliacdes de
aptid&o fisica em repouso e a segunda coleta foi feita cinco minutos apdés o final de todos testes.

Antes de realizar o exame, 0s participantes e seus responsaveis receberam instrucdes
verbais, em linguagem acessivel, sobre os cuidados necessarios que antecederam a coleta da
amostra e a obrigatoriedade de apresentar um documento de identificagdo com foto.

Foi impresso um conjunto composto pelos seguintes documentos:

a)  Etiquetas adesivas impressas com codigos de barra contendo o numero do

participante, nimero da amostra, data de confec¢do desse material e a identificagdo para qual
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setor do laboratério ird aquele material. Nessa etapa nao foi adicionado previamente o nome do
participante. Essa etiqueta foi colada nos respectivos recipientes contendo 0s espécimes
clinicos. Para esta pesquisa foram utilizadas duas etiquetas que ap6s a coleta foram
encaminhadas aos setores técnicos responsaveis, a Etiqueta contendo como amostra o “Sangue
com EDTA” e a etiqueta contendo como amostra o “Soro”;

b)  Foi impressa ainda uma terceira etiqueta contendo “Acesso a Internet” dos
resultados pelo participante da pesquisa e/ou pelo pesquisador responsavel. A Equipe de
pesquisadores teve acesso aos resultados mediante senha criada especificamente para os que
forem cadastrados mediante nimero de inscri¢do no conselho regional profissional de cada
categoria (CRO, CREF, COREN, CRF, CREMEB, CRN...);

A padronizagdo da coleta de sangue venoso para analise laboratorial seguiu 0s seguintes
critérios: uso de equipamentos de protecdo individual (luvas, jaleco), algodéo, alcool 70%,
garrote, caneta esferografica, seringas, agulhas, bandagem curativa antisséptica, laminas de
vidro, ldmina extensora, lapis grafite, tubos de ensaio, galerias (estantes para tubos), etiquetas,
galeria, descarte de perfuro-cortantes, lixo comum, cadeira de coleta e bancada de apoio.

No momento da coleta de sangue, o profissional de salde utilizou equipamentos de
protecdo individual (EPI), pois em todos os locais onde se faz a coleta de sangue ou ha
manipulacdo de materiais bioldgicos existe o risco de contaminacdo com agentes infecciosos.

Coleta de sangue

a) O paciente estava bem acomodado e preparado;

b) O material utilizado era descartavel;

c) A escolha do local para a retirada do sangue foi feita em funcdo da quantidade
necessaria, do material a ser usado e do calibre do vaso a ser puncionado, para essa pesquisa
pode ser retirado 10mL de sangue venoso por participante;

d) O local da puncéo foi limpo com solucdo antisséptica;

e) O garroteamento para estase venosa ndo ultrapassou um minuto, evitando-se a
congestéo local e a hemoconcentracao;

f) Quando a coleta foi realizada com agulha e seringa, apds a obtencdo do espécime
clinico, o material foi transposto para as ldminas (duas laminas por participante) ainda com a
agulha, em seguida confeccionado o esfregaco. Feito isso, retirou-se a agulha da seringa e fez-
se a distribuicdo para os tubos ja identificados. Em primeiro lugar os tubos com anticoagulante

EDTA e depois o tubo contendo ativador da coagulacéo;
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g) O sangue depositado nos tubos com anticoagulante foi homogeneizado
delicadamente por inverséo;

h) O tubo “seco” contendo substancia ativadora da coagulagdo foi acondicionado em
suporte (galeria) proprio;

i) O garroteamento foi desfeito antes da retirada da agulha da veia do participante;

J) Apo0s a puncéo fez-se uma hemostasia compressiva no local,

I) Aplicada a bandagem curativa antisséptica no(s) local(is) da puncéo;

m) Descartada a seringa no mesmo recipiente de descarte da agulha.

Confeccdo do esfregaco sanguineo

a) Para obtencéo de esfregacos satisfatorios as laminas estavam perfeitamente limpas e
desengorduradas utilizando para tanto gaze;

b) A gota de sangue possuiu um volume adequado;

c) O esfregaco foi feito rapidamente para evitar a presenga de coagulos;

d) A lamina extensora estava bem conservada.

e) Os esfregacos (dois para cada amostra), depois de secos foram identificados para
posterior coloragéo.

A padronizacdo do processamento inicial das amostras antes de encaminhar para o
transporte para analise laboratorial seguiu os seguintes critérios: as amostras foram estocadas
de modo que ndo houve danos para a equipe do laboratdrio e para preservar a sua integridade.
As areas de armazenamento foram mantidas limpas e organizadas, de forma a ndo haver riscos
de contaminacgdo ou contaminacgdo cruzada, seja no tubo ou na ldamina de esfregaco sanguineo,
caso seja danificada.

Os extremos das condicdes de temperatura foram considerados, pois podem alterar a
composicao da amostra, causando, por exemplo, perda de analito por degradacéo ou absorgéo.
Quando necessario, houve climatizacdo do ambiente. Foi exercido um nivel apropriado de
seguranga, restringindo o acesso ndo autorizado as amostras. O tubo contendo amostra com
EDTA apds a homogeneizagédo estava pronto para o transporte.

O transporte das amostras foi realizado em caixas térmicas hermeticamente fechadas
para os tubos de ensaio contendo sangue total e soro. Para tanto essas amostras foram
acondicionadas em galerias (suportes para tubos). A manutencdo da temperatura dentro das
caixas de transporte foi auxiliada através de bolsas de gelo, apropriadas para esse tipo de

transporte, livres de contaminacdo e minimizando a possibilidade de vazamentos. As
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temperaturas da saida do local de coleta, bem como a da chegada ao laboratério foram anotadas
fazendo parte dos procedimentos de controle de qualidade da pesquisa.
As etapas subsequentes que constituiram a triagem, a fase analitica e a fase pds-analitica

finalizando com a liberacdo dos resultados foi de responsabilidade do laboratorio executante.

Figura 4: Coleta de sangue
Fonte: pesquisa propria

Aptiddo aerobia:

A avaliacdo da aptiddo aerdébia foi realizada apdés a avaliagdo dos parametros
hemodinamicos em repouso como pressao arterial (PA), frequéncia cardiaca (FC) e saturacdo
periférica de oxigénio (SpO2).

De acordo com as recomendacgdes da American Thoracic Society (ISSUES et al., 2002),
antes do inicio do teste de caminhada de seis minutos (TC6), houve um periodo de repouso de
no minimo 10 minutos. Durante esse tempo, foram avaliadas as contraindicacbes no momento
do repouso como FC acima de 120 batimentos por minuto (BPM), PA acima de 180/100 mmHg
e saturacdo de oxigénio abaixo de 90% verificada através da oximetria de pulso. O teste foi
realizado pelo menos duas horas apos as refei¢es. Os participantes foram instruidos a usarem
roupas e calcados confortaveis, manterem a medicacao usual e a beberem agua constantemente
durante a caminhada, além disso, que o teste poderia ser interrompido a qualquer momento caso
surgisse algum sinal de desconforto ou caso o participante apresentasse dor toracica, dispneia
intoleravel, sudorese, palidez, tontura e/ou caimbras.

Pressdo arterial (PA): a verificacdo da PA de repouso seguiu a técnica recomendada
pelo método auscultatorio das diretrizes propostas para manejo da hipertensdo arterial em
cuidados primarios nos paises de lingua portuguesa (DE OLIVEIRA etal., 2017). Foi feita com

esfigmomanémetro aneroide validado, calibrado e preciso. A bracadeira foi ajustada e
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posicionada 2-3 centimetros da fossa cubital, com a parte compressiva centrada sobre a artéria
braquial. O braco ficou apoiado a altura do coracdo. O participante ficou em repouso prévio
durante dez minutos, em ambiente calmo, sentado com as costas apoiadas e as pernas
descruzadas assentes no solo. Os valores das pressoes sistélica e diastolica foram registrados
em milimetros de mercurio (mmHg).

Frequéncia cardiaca (FC): foi verificada ap6s a medida da PA, com o individuo
sentado, utilizando o frequencimetro Garmin Forerunner 230®. A medida foi expressa em
batimentos por minuto (BPM).

Saturacdo de oxigénio (SpOz2): apos a FC, foi verificada a saturacdo periférica de
oxigénio (SpOz2) com oximetro infantil de pulso portatil Bioland®. A medida foi registrada pelo
percentual de saturacdo de oxigénio indicada no equipamento digital.

Aptiddo aerdbia: foi avaliada através do TC6 que consistiu em caminhar numa
superficie plana ininterruptamente durante seis minutos. Um corredor de 30 metros lineares foi
demarcado com cones de sinalizacdo, livre de circulacdo de pessoas, dentro do auditorio do
CSU. Nesse espaco foram garantidas as questdes de conforto e seguranga como piso plano e
liso, sombra e ventilagdo adequados. Foi deixada uma cadeira proxima ao corredor caso
houvesse necessidade de sentar para descansar durante o teste. A equipe médica presente na
UBS localizada no CSU estava ciente da pesquisa e de prontidao caso houvesse alguma situagao
com necessidade de atendimento imediato.

Ao final do teste, a distancia méxima percorrida determinada em metros foi registrada

seguindo a proposta da American Thoracic Society (ISSUES et al., 2002).

Figura 5: corredor de 30 metros para o TC6
Fonte: pesquisa propria
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Figura 6: Teste de caminhada de seis minutos
Fonte: pesquisa prépria

Percepcdo subjetiva de esforgo: foi verificada ao final do TC6 pela escala de
percepcdo subjetiva de esforco CR- 10 de Borg modificada. E uma escala categérica visual,
vertical, na qual consta numeracdo de 0 a 10. Cada nimero esta associado a uma descricao
textual do grau de dispneia e/ou cansaco, e sua pontuacdo aumenta a medida que o cansago
aumenta também. Foi desenvolvida em 1982 para avaliar o grau de percepcao do esforco e
dispneia durante o exercicio fisico e foi uma adaptacdo da escala de Borg original. Foi traduzida
para varias linguas incluindo o portugués do Brasil e tem sido utilizada em estudos com criangas
de acordo com figura ilustrativa abaixo (MARTINS; ASSUMPCAO; SCHIVINSKI, 2014).

ESCALA DE PERCEPCAO DE ESFORCO
0 Nenhuma
0,5 Muito, muito leve
1 Muito leve
2 Leve
3 Moderada
4 Pouco intensa
5 Intensa
6
7 Muito intensa
8
9 Muito, muito intensa
10 Maxima

Figura 7. Escala de Borg modificada
Fonte: MARTINS; ASSUMPCAO; SCHIVINSCKI, 2014.
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Variaveis Motoras:

Flexibilidade (sentar-e-alcancar): foi realizado através do teste de flexibilidade de
sentar-e-alcancar para avaliar a flexibilidade do quadril. Uma fita métrica foi estendida no solo
e na marca de 38 cm, um pedaco de fita adesiva de 30 cm foi colado na perpendicular. A fita
adesiva fixou a fita métrica no solo. Os calcanhares tocaram a fita adesiva na marca dos 38 cm
e separados 30 cm. Com os joelhos estendidos e as méos sobrepostas, o avaliado inclinou-se
lentamente e estendeu as maos para frente 0 mais distante possivel. O avaliado permaneceu
nessa posicao o tempo necessario para a distancia ser anotada. Foram realizadas duas tentativas
e a maior distancia foi a considerada no teste. O resultado foi medido em centimetros com uma
casa decimal (GAYA, 2016).

A

Figura 8. Teste sentar-e-alcangar adaptado
Fonte: pesquisa prépria

Forca de poténcia de membros superiores (arremesso do medicineball): uma trena
foi fixada no solo perpendicularmente a parede. O ponto zero da trena foi fixado junto a parede.
O participante se sentou no chdo com os joelhos estendidos, as pernas unidas e as costas
completamente apoiadas a parede. O avaliado segurou a medicineball de 2 kg junto ao peito
com os cotovelos flexionados. Ao sinal do avaliador o participante langou a bola a maior
distancia possivel, mantendo as costas apoiadas na parede. A distancia do arremesso foi
registrada a partir do ponto zero até o local em que a bola tocou ao solo pela primeira vez.

Foram realizados dois arremessos, registrando- se para fins de avaliacdo o melhor resultado. A
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medicineball foi banhada em pé branco para facilitar a identificagdo precisa do local onde tocou

pela primeira vez ao solo. A medida foi registrada em centimetros com uma casa apos a virgula.

Figura 9. Teste de forca de poténcia de membros superiores
Fonte: pesquisa propria

Forca explosiva de membros inferiores (salto horizontal): uma trena foi afixada ao
solo, perpendicularmente a linha de partida. A linha de partida foi sinalizada com fita crepe. O
ponto zero da trena situou- se sobre a linha de partida. O avaliado colocou- se imediatamente
atras da linha, com os pés paralelos, ligeiramente afastados, joelhos semi- flexionados, tronco
ligeiramente projetado a frente. Ao sinal o participante saltou a maior distancia possivel
aterrissando com os dois pés em simultaneo. Foram realizadas duas tentativas, foi considerado
o melhor resultado. A medida foi registrada em centimetros com uma casa ap6s a virgula, a

partir da linha tracada no solo até o calcanhar mais proximo desta.

— -

Figura 10. Teste de forca explosiva de membros inferiores
Fonte: pesquisa prépria
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Agilidade: foi avaliada pelo teste do quadrado (GAYA, 2016). Foi demarcado um
quadrado com 4 metros de lado utilizando cones que foram colocados em cada angulo do
quadrado. O individuo partiu da posicdo de pé, com um pé avancado a frente imediatamente
atras da linha de partida (num dos vértices do quadrado). Ao sinal do avaliador, deslocou-se em
sua velocidade maxima e tocou com uma das maos na garrafa situada no canto diagonal do
quadrado (atravessou o quadrado). Na sequéncia, correu para tocar a garrafa a sua esquerda (ou
direita) e depois se deslocou para tocar a garrafa em diagonal (atravessou o quadrado em
diagonal). Finalmente correu em direcdo ao Ultimo cone, que correspondeu ao ponto de partida.
O crondmetro foi acionado pelo avaliador no momento em que o avaliado tocou pela primeira
vez com o pé no interior do quadrado e foi travado quando o avaliado tocou com uma das maos
0 quarto cone. A medida foi registrada em segundos e centésimos de segundo (duas casas apos

avirgula).

Figura 11. Teste do quadrado
Fonte: pesquisa propria

Todas as imagens foram autorizadas pelos participantes e seus responsaveis com a
assinatura do Termo de Autorizagdo de Imagens.

Durante todo o periodo em que os participantes e seus familiares estiveram com a equipe
da pesquisa foi disponibilizada 4gua mineral. Ao término das avaliagdes todos os participantes
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receberam um kit com lanche contendo uma fruta, um pedaco de bolo, biscoitos salgados e
doces e um suco de caixa. Também receberam um certificado de coragem e uma medalha de
honra ao mérito individualmente entregues pelos componentes da equipe de pesquisa do Grupo
Firmina (APENDICE).

6 ASPECTOS ETICOS

O estudo seguiu as normas éticas de pesquisa com seres humanos, conforme Resolucédo
466/2012 do Conselho Nacional de Saude (BRASIL, 2012) e o protocolo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual de Feira de Santana (CAAE:
17971819.0.0000.0053).

7 RESULTADOS

Os resultados do presente estudo serdo apresentados na forma de dois artigos cientificos.
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Capacidade de exercicio e biomarcadores em criancas e adolescentes com

doenca falciforme

RESUMO

Background: a doenca falciforme (DF) € a hemoglobinopatia genética mais comum em todo
mundo e compromete de maneira sistémica o funcionamento do organismo reduzindo a
capacidade de exercicio.

Obijetivo: examinar a capacidade de exercicio através do teste de caminhada de seis minutos
(TC6) e biomarcadores em criangas e adolescentes com doenca falciforme.

Material and methods: estudo transversal com 20 jovens acompanhados por um Centro de
Referéncia de Doencga Falciforme em Feira de Santana, Bahia. Avaliamos em repouso: idade,
sexo, raga/cor, escolaridade e renda familiar; tipo de diagnostico, tratamento, estatura e massa
corporal, coleta de sangue para os biomarcadores: contagem de hemécias, hemoglobina,
hematdcritos, leucdcitos, plaquetas, reticuldcitos, dosagem das enzimas lactato desidrogenase
e creatinofosfoquinase, proteina C-reativa, interleucina 6 e hemoglobina fetal. Ao término das
avaliacOes de repouso, realizou-se o TC6. Verificamos parametros em repouso, durante e apds
0 TC6 frequéncia cardiaca, pressdo arterial e saturacdo periférica de oxigénio. A amostra final
foi composta por 18 criangas, maioria do sexo masculino, autodeclarados pretos e pardos,
escolaridade entre ensino fundamental | e 11, renda familiar baixa.

Results: a distancia percorrida foi de 463,8 + 137,7 m e foi estatisticamente menor que a
distancia prevista (p<0,001). Contagem de reticulocitos (p=0,045) e idade (p=0,063) se
associaram a reducdo da capacidade de exercicio. Os parametros estimados mostraram que a
cada aumento de 1% na contagem de reticulcitos de repouso houve reducéo de 44,7 metros na
distancia percorrida. A capacidade de exercicio dos jovens foi inferior a prevista. Houve relacéo
linear estatisticamente significante entre niveis mais elevados de reticulécitos de repouso com
menores distancias percorridas no teste.

Conclusion: Esses achados indicam que niveis basais mais elevados de biomarcadores de
hemolise como a contagem de reticuldcitos influenciam no TC6 que é um importante recurso
para avaliacdo da capacidade de exercicio de jovens com DF.

PALAVRAS- CHAVES: capacidade de exercicio, teste de caminhada de seis minutos,

biomarcadores, doenca falciforme, criancas, adolescentes
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Exercise capacity and biomarkers among children and adolescents with

sickle cell disease

ABSTRACT

Background: Sickle cell disease (SCD) is the most common genetic hemoglobinopathy
globally and systemically affects body functioning, decreasing exercise capacity.

Objective: To assess exercise capacity through the six-minute walk test (6MWT) and
biomarkers in children and adolescents with SCD.

Materials and methods: Cross-sectional study involving 20 children and adolescents from
Brazil. Demographic and socioeconomic data were obtained. Baseline measurements included
biomarkers (red blood cells, hemoglobin, hematocrit, white blood cells, platelets, reticulocytes,
lactate dehydrogenase, creatine phosphokinase, C-reactive protein, interleukin 6, and fetal
hemoglobin). The following data were obtained before, during, and after the 6SMWT: heart rate,
blood pressure, and peripheral oxygen saturation.

Results: Valid data from 18 children and adolescents ages 7-13 years old were analyzed, most
of whom were male, black or brown, and in primary education, with low household income.
The average distance walked in 6MWT was 463.8 + 137.7 meters, significantly less than the
predicted value (p < 0.001). Reticulocyte count (p = 0.045) was found to be associated with
reduced exercise capacity. Each 1% increase in baseline reticulocyte count was associated with
a 44.7 meters decrease in 6MWD.

Conclusion: Our findings suggest increased baseline levels of biomarkers of hemolysis such
as reticulocyte count impact the 6MWD.

KEYWORDS: exercise capacity, 6-minute walk test, biomarkers, sickle cell disease, children,

adolescents
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INTRODUCAO

A doenca falciforme (DF) é a hemoglobinopatia genética mais comum em todo mundo
(Martin et al. 2018). E decorrente da sintese anormal da hemoglobina S (HbS) que tende a se
polimerizar no estado desoxigenado, enrijecendo os glébulos vermelhos do sangue e dando-
Ihes o formato de foice (Merlet et al. 2019). E uma doenca complexa que induz a inflamag&o
endotelial, estresse oxidativo e adesdo vascular (Mandese et al. 2019; Liem, Reddy, et al.
2015a).

Estima-se que no Brasil nascam por ano, aproximadamente 3.500 criancas com DF e
200.000 portadores do traco e os estados da Bahia, Rio de Janeiro, Pernambuco, Minas Gerais
e Maranhao registram as maiores prevaléncias. Dados baseados nos exames de triagem neonatal
revelam que a incidéncia do trago falciforme entre os nascidos vivos na Bahia é de 1 a cada 17
e, para a DF de 1 a cada 650 nascidos vivos (Adorno et al. 2005).

Diversas manifestacfes clinicas sdo observadas em individuos com DF, como crises
vaso- oclusivas, sindrome toracica aguda (STA), acidente vascular encefalico (AVE), infeccbes
recorrentes, sindrome do sequestro esplénico, Ulceras de perna, priaprismo, hemolise crbnica e
disfuncdo organica crbnica. Essas manifestacfes geralmente estdo associadas a alteracdes na
capacidade fisica, maior taxa metabolica basal, baixos niveis de hemoglobina, doencas
pulmonares, vasculares e miopatia (Melo et al. 2017; Rodrigues et al. 2018). O percurso clinico
da DF varia amplamente de um individuo para outro, bem como ao longo do tempo. Assim, a
identificacdo de biomarcadores de risco para uma dada complicacdo é um desafio importante
para o gerenciamento clinico da doenca (Martin et al. 2018).

Dentre as manifestacGes desfavoraveis da DF, a baixa capacidade de exercicio se
destaca por ter impacto direto nas atividades cotidianas de criancas e adolescentes que
naturalmente desejam brincar, correr ou jogar bola, seja no espago escolar ou fora dele. O
cansaco fisico geralmente presente tanto no repouso quanto em movimento muitas vezes
impede a participacdo e engajamento desses jovens nessas atividades que demandam esforco
fisico e que sdo fundamentais nessa etapa da vida.

Estudos que avaliam a capacidade maxima de exercicios fisicos e seus determinantes
em jovens com DF ainda s&o limitados e ndo esclarecem totalmente a fisiopatologia envolvida
na reducéo da capacidade de realizacdo de esfor¢co (Chaudry et al. 2013). Dentre alguns métodos
de avaliagdo com esse propdsito, o teste de caminhada de seis minutos (TC6) tem sido utilizado

na pratica clinica para avaliar a capacidade de exercicio em doencas crénicas como doenca
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pulmonar obstrutiva cronica, insuficiéncia cardiaca e mais recentemente, na DF por se tratar de
um teste simples, barato e de facil aplicabilidade cuja principal variavel de resposta é a distancia
maxima percorrida (Melo et al. 2017; Waltz et al. 2013).

Com o intuito de avaliar a adequacdo do TC6 para pessoas com DF, estudos foram
realizados em paises desenvolvidos da Europa (Dedeken et al. 2014; Waltz et al. 2013) e
Estados Unidos (Campbell et al. 2009; Gordeuk et al. 2011). O estudo realizado na Bélgica
demonstrou reducdo na distancia percorrida no teste associada a baixos niveis de hemoglobina
(Hb), baixa concentracdo de hemoglobina fetal (HbF) e reduzida deformabilidade das
hemaciassugerindo serem esses alguns dos determinantes para o baixo desempenho fisico nessa
populacédo (Waltz et al. 2013).

Um estudo que avaliou a capacidade de exercicio de jovens com DF no Brasil através
do TC6 demonstrou que os determinantes da distancia percorrida foram idade e IMC, mas nao
observou qualquer relacdo entre parametros hematologicos com o desempenho obtido no teste
(Melo et al. 2017).

Por ter uma populacéo etnicamente diversa e marcada por significativas desigualdades
sociais e econdmicas entre as regides do pais que repercutem nas condic¢Ges de vida e no acesso
aos tratamentos para a DF, a extrapolacdo direta dos resultados obtidos em paises mais
desenvolvidos ndo é viavel. Por isso, é importante realizar mais estudos que esclarecam quais
parametros estdo associados a capacidade para a realizacdo de esfor¢o fisico dos jovens
brasileiros com DF. O objetivo do presente estudo foi examinar a capacidade de exercicio
atraves do teste de caminhada de seis minutos e biomarcadores em criancas e adolescentes com

doenca falciforme.

MATERIAIS E METODOS

Populacéo e desenho do estudo

Estudo transversal com 20 criancas e adolescentes com DF acompanhadas pelo Centro
de Referéncia Municipal a Pessoa com Doenca Falciforme (CRMPDF) de Feira de Santana,
municipio localizado na regido do semiarido baiano, nordeste do Brasil. O estudo seguiu as
normas éticas de pesquisa com seres humanos, conforme Resolucdo 466/2012 do Conselho
Nacional de Sadde (Brasil 2012) e o protocolo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Universidade Estadual de Feira de Santana (CAAE:17971819.0.0000.0053). Os menores
receberam autorizacdo dos responsaveis e leram e assinaram o Termo de Assentimento Livre e
Esclarecido (TALE).
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Os participantes foram diagnosticados com DF através da eletroforese de hemoglobina
sendo HbSS (anemia falciforme) e HbSC sem complicacdes graves como: necrose avascular
do fémur, crise de dor no periodo da coleta de dados, priaprismo, risco ou histdrico de acidente
vascular encefélico identificado pelo médico assistente e sequestro esplénico. Os
procedimentos da coleta de dados ocorreram no auditério do Centro Social Urbano (CSU) de
Feira de Santana, no periodo de outubro a dezembro de 2019.

Figura 1. Fluxograma do estudo

20 individuos com DF _ 5 18 individuos com DF
AVALIACOES DE REPOUSO AVALIACOES DE ESFORCO
Idade Teste de caminhada
g3 Sexo de 6 minutos
= Ra(;a/_cor
= Escolaridade
W< _Renda Familiar Distancia percorrida
T||_oo de Diagnostico Cansago subjetivo
P Tipo de tratamento (BORG)
g |
g
2 Massa corporal
g- Estatura
<
Hemograma

Lactato desidrogenase
Creatinofosfoquinase
Proteina C-reativa
Interleucina 6
Hemoglobina fetal
Eletroforese de hemoglobina

Coleta de
sangue

Frequéncia cardiaca
— Pressdo arterial
Saturacdo periférica de oxigénio

Variaveis
hemodinamicas

2 individuos excluidos com saturacdo
periférica de oxigénio <90% em repouso
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Inicialmente realizamos as avaliagbes em repouso que constaram de entrevista e
anamnese para obtencdo de informagdes socio demograficas como idade, sexo, raga/cor,
escolaridade e renda familiar; tipo de diagnostico e tratamento. Também foram obtidos dados
antropometricos de estatura em metros (m) e massa corporal em quilogramas (kg), utilizando
balanca antropométrica digital com estadidometro da marca LD 1050®. O estudo seguiu as
normas técnicas de afericdo recomendadas na literatura (Lohman, Roche, and Martorell 1988)

Em seguida coletamos sangue para anélise laboratorial das variaveis hematoldgicas e
bioquimicas em repouso. Foram feitos 0s seguintes exames: hemograma completo (Coulter
Automatizado LH 780) que forneceu contagem de hemaécias, hemoglobina, hematdcritos,
leucdcitos, plaquetas e reticuldcitos, dosagem das enzimas lactato desidrogenase (LDH) e
creatinofosfoquinase (CPK) (método colirimétrico cinético automatizado), proteina C-reativa
(PCR) (turbidimetria), interleucina 6 (IL6) (quimioluminescéncia) e hemoglobina fetal (HbF)
pela eletroforese de hemoglobina (Cromatografia Liquida de Alta Performance -HPLC).

Ao término das avalia¢fes de repouso, aplicamos o TC6 seguindo as recomendacdes da
American Thoracic Society (Issues et al. 2002) que consistiu em caminhar numa superficie
plana e rigida ininterruptamente durante seis minutos. Encorajamento verbal padréo foi usado
durante o teste e os participantes foram instruidos a parar quando se sentissem cansados. Ao
final do teste a distdncia maxima percorrida foi determinada em metros e foi registrada a
percepcao subjetiva de esforco atraves da escala de Borg (Martins, Assumpcao, and Schivinski
2014).

Foram verificados parametros hemodinamicos em repouso, durante e apds o TC6 como
frequéncia cardiaca (FC) utilizando o frequencimetro Garmin Forerunner 230®, presséo arterial
(PA) através de esfigmomandmetro esferoide e saturacdo periférica de oxigénio (SpO2) com
oximetro infantil de pulso portatil Bioland®.

Os jovens que apresentaram SpO2 de repouso abaixo de 90% n&o realizaram o TC6

obedecendo as recomendagdes da American Thoracic Society (Issues et al. 2002).

Andlise Estatistica

O indice de massa corporal (IMC) foi obtido pela razdo entre a medida da massa
corporal em quilogramas pela estatura em metros elevada ao quadrado (Gaya 2009). O status
do peso foi classificado a partir dos pontos de corte de IMC para sexo e idade conforme as
curvas de referéncia da Organizagdo Mundial da Saude (De Onis 2006). A distancia prevista

no TC6 foi calculada individualmente levando-se em consideracdo idade, sexo e altura (Geiger
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et al. 2007). Em seguida, o desempenho fisico foi classificado seguindo a proposta dos
pesquisadores da Bélgica (Dedeken et al. 2014) que estratificaram os participantes em grupo
com desempenho normal, quando a distancia percorrida foi maior que 80% do valor previsto;
moderadamente reduzido com distancia entre 60 e 80% ou gravemente alterado com distancia
abaixo de 60% do previsto calculado.

A analise dos dados foi realizada pelo Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
versdo 13.0. As variaveis quantitativas foram descritas como médias, medianas, desvios- padrdo
e intervalos interquartis. A comparacao entre a distancia percorrida e a prevista no TC6 foi feita
atraveés do teste T pareado.

O efeito dos marcadores bioquimicos sobre a distancia percorrida no TC6 foi avaliado
por meio de regressdo com modelos lineares generalizados, pressupondo distribui¢cdo normal.
O modelo saturado foi composto pelas variaveis: idade, sexo, IMC, raga/cor, diagnostico, renda,
escolaridade, diagndstico, uso de hidroxiuréia, quelacdo de ferro, uso de penicilina, uso de
analgésico diario, suplementacédo de vitaminas, crise algica nos ultimos 3 meses, infeccdes nos
altimos 3 meses, Ulcera maleolar, priaprismo nos ultimos 3 meses, lesdo de 6rgdos,contagem
de hemacias, hemoglobina, hematdcritos, leucdécitos, plaquetas e reticuldcitos, lactato
desidrogenase (LDH), creatinofosfoquinase (CPK), proteina C-reativa (PCR), interleucina 6
(IL6) e hemoglobina fetal (HbF). Os fatores foram retirados da modelagem por critério do maior
valor de significancia estatistica e os modelos foram comparados por meio do valor da
verossimilhanga. No modelo final, ajustado com estimador robusto da matriz de covariancias,
fatores com valor de p<0,1 foram mantidos e considerados como variaveis de confuséo. A
significancia estatistica foi avaliada por meio do valor de p<0,05 e ndo pela interposicéo de

intervalos de 95% de confianca.

RESULTADOS

Ao todo foram avaliados 20 jovens, sendo que dois individuos apresentaram SpO:
abaixo de 90% em repouso e por isso foram excluidos. A amostra final foi composta por 18
criangas, maioria do sexo masculino, autodeclarados pretos e pardos, escolaridade entre ensino
fundamental 1 e 11 (ciclo do 1° ao 9° ano), renda familiar de até dois salarios minimos mensais
(até R$ 1.996,00 aproximadamente US$ 362). Em relacdo ao tipo de tratamento pouco mais de
um quarto da amostra fazia uso de hidroxiuréia, nenhum dos participantes utilizava antibi6ticos

e analgeésicos continuamente (Tabela 1).
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Tabela 1. Caracteristicas socio- demogréficas, diagnostico, tratamento e biomarcadores de

repouso dos participantes

Variaveis n=18
Idade (anos) m+DP 10,4 £ 2,6
Peso (kg) m+DP 37,3+95
Estatura (m) m+DP 1,3+0,17
Classificacdo IMC (kg/m?) n (%)
Baixo 2(11,1)
Adequado 9 (50,0)
Sobrepeso 2(11,1)
Obesidade 5(27,7)
Sexo

Feminino 7(38,9)
Masculino 11 (61,1)
Raca/cor

Preto 11 (61,1)
Pardo 7 (38,9)
Escolaridade

Nao frequenta a escola 1(5,6)
Ensino Fundamental | 11 (61,1)
Ensino Fundamental I 6 (33,3)
Renda

Menor que um salario minimo 2(11,2)
Um sal&rio minimo 9 (50,0)
De um a dois salarios minimos 6 (33,3)
De dois a mais salarios minimos 1(5,6)
Diagnostico

HbSS 10 (55,6)
HbSC 8 (44,4)
Uso de hidroxiureia

Sim 5(27,8)
Néao 13 (72,2)
Uso de Quelacéo de ferro

Né&o 18 (100,0)
Uso de penicilina

Né&o 18 (100,0)
Uso de analgésico diario

Néao 18 (100,0)
Suplementacdo de vitaminas

Sim 7(38,9)
Né&o 11 (61,1)
Teve crise algica nos ultimos 3 meses

Sim 9 (50,0)
Né&o 9 (50,0)
Teve infecgdo nos ultimos 3 meses

Sim 3(16,7)
Néo 15 (83,3)
Presenca de ulcera maleolar

Né&o 18 (100,0)
Numero de internacdes hospitalares nos Gltimos 3 meses

Nenhuma internagéo 16 (88,9)
Uma internacéo 2(11,1)
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Ocorréncia de priaprismo nos ultimos 3 meses

Sim 2 (18,2)

Né&o 9(81,8)
Lesdo de érgaos

Sim 5(27,8)

Néao 13 (72,2)
Biomarcadores

HbF (%) M(11Q) 52(2,1-11,3)
IL6 (pg/mL) M(1IQ) 5,6 (3-23,4)
Reticulécitos (%) m+DP 2,8+1,7
LDH (U/L) mtDP 347,1+120,6
CPK (U/L) M(l1Q) 78,0 (66,0-100,8)
Plaquetas (mm®) M(11Q) 374000 (234250-531000)
Hematdcritos (%) m+DP 30,1 45,7
Leucocitos (mm®) m+DP 11900 +3843
PCR (mg/L) M(11Q) 2,3(0,9-4,9)
Hemoglobina (g/dL) m=DP 10,1 £1,8
Hemacias (milhdes/mm?) m+DP 3,6+1,0

Os resultados sdo expressos como M=mediana; m=média; DP=Desvio padrdo; 11Q= Intervalo
interquartil.IMC: indice de massa corporal, HbF: hemoglobina fetal, IL6: interleucina 6, LDH: lactato
desidrogenase, CPK: creatinofosfoquinase, PCR: proteina C reativa.

Todos os participantes realizaram o TC6 sem nenhuma complicacdo sendo que, trés
criangas interromperam o teste antes de finalizar os seis minutos, por cansaco fisico intenso. A
distancia percorrida por essas criancas foi considerada nos resultados.

A classificacdo do desempenho dos participantes no TC6 de acordo com a proposta de
Dedeken et al. (Dedeken et al. 2014) esta representada na Tabela 2. Observa-se que dois tercos
da amostra apresentaram desempenho entre moderadamente reduzido a gravemente alterado no
TC6 com reducdo estatisticamente significativa da distancia média percorrida comparada a
distancia média prevista calculada, com desempenho inferior ao esperado, atingindo 78% da
distancia prevista (Tabela 2).

Tabela 2. Classificacdo de desempenho fisico e comparacgdo entre distancia prevista e atingida no
teste de caminhada de 6 minutos dos participantes

Variaveis n=18
Classificacdo do TC6 n (%)
Gravemente alterado 3(16,7)
Moderadamente reduzido 9 (50,0)
Normal 6 (33,3)
Terminou o teste sem interromper?

Sim 15 (83,3)
N&o 3 (16,7)
BORGM(IIQ) 2 (0,75-3,0)
Distancia percorrida (m) 463,8 +137,7
Distancia prevista (m) 629,5 +53,5*
Percentual da distancia prevista (%0) 78 +15,9

M= mediana, 11Q= Intervalo interquartil.
*p< 0,001 Teste T pareado
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As variaveis que se relacionaram com a diminuicdo da distancia percorrida foram a
contagem de reticuldcitos e a idade. Sendo que apenas a associacdo da contagem de
reticulécitos apresentou significancia estatistica (Tabela 3).

Tabela 3. Varidveis associadas a redu¢do da distancia atingidano teste de caminhada de 6 minutos

Variaveis Reducdo da distancia (m) p valor
Contagem de reticuldcitos (%) -44,7(-1,0; -88,4)* 0,045*
Idade (anos) -85,6(-4,7; -175,9)* 0,063

8 (1C 95%)
* p< 0,05 Regressdo linear

O grafico 1 mostra que a relacdo entre distancia percorrida e contagem de reticuldcitos
(%) sugere uma linearidade, sendo que a distancia tende a diminuir com o aumento do
percentual de reticuldcitos. Os parametros estimados via regressdo linear mostraram que para
cada aumento de 1% na contagem de reticuldcitos de repouso, houve reducdo em media de 44,7
m na distancia percorrida no TC6, o que representa reducédo de 9,6% da distancia percorrida.
Esse resultado poderia ser melhor observado com um numero maior de participantes onde
possivelmente a imagem mostraria a relacao linear com mais clareza. Tal relacdo linear € um
pressuposto importante da modelagem via regresséo linear.

Gréfico 1. Relacéo entre distancia percorrida no teste de caminhada de seis minutos e contagem

de reticuldcitos em repouso dos participantes.
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DISCUSSAO

Os jovens avaliados no presente estudo apresentaram desempenho fisico abaixo do

previsto e apenas uma pequena parcela dos participantes (33,3% do grupo) atingiu 80% da
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distancia prevista no TC6. A comparacao entre a distancia média atingida e a distancia média
prevista calculada demonstrou reducdo estatisticamente significante (p<0,001). Dentre as
variaveis consideradas possiveis preditoras do desempenho, apenas a contagem de reticuldcitos
apresentou aumento linear em repouso estatisticamente significante em relacdo a menores
distancias percorridas, sugerindo a contagem elevada desse biomarcador de hemdlise em
repouso indicou menor capacidade de realizacdo de esforco fisico dos participantes.

A reducdo da capacidade de exercicio de pessoas com DF tem sido observada em alguns
estudos (Waltz et al. 2013; Liem, Reddy, et al. 2015a; Melo et al. 2017) e uma das hipdteses
para isso € a presenca de anemia cronica, pois niveis de hemoglobina (Hb) abaixo dos valores
normais induzem rapida transicdo da respiracdo aerdbia para anaerobia durante o exercicio
podendo desencadear a polimerizacdo da HbS que juntamente com anormalidades restritivas
da funcdo pulmonar, circulatéria e metabolica promovem oclusdes microvasculares
comprometendo o fluxo de sangue e oxigénio para os tecidos (Melo et al. 2017; Liem, Reddy,
et al. 2015a).

Além disso, outros aspectos importantes como dessaturacdo arterial de oxihemoblobina,
anormalidades hematoldgicas e distdrbios hemodindmicos também foram observados na DF
contribuindo para a interrupc¢do do fornecimento de oxigénio aos tecidos, particularmente aos
musculos esqueléticos ativos que, somados as repercussdes da doenca em diferentes 6rgaos/
tecidos envolvidos na adaptacdo ao exercicio, incluindo o pulmao, coracdo, vasos e musculos
esqueléticos reduzem a capacidade de suportar esforco fisico (Messonnier et al. 2019).

Estudos que utilizaram o TC6 em outros paises como Franca (Waltz et al. 2013), Estados
Unidos (Gordeuk et al. 2011), Belgica (Dedeken et al. 2014) e Egito (Agha et al. 2014)
demonstraram que as distancias atingidas no TC6 foram préximas as do nosso estudo. Na
Europa, pesquisadores franceses ao avaliarem 42 criangas com DF entre 8 a 17 anos,
observaram que a distdncia média atingida no TC6 foi equivalente a 491 + 64 metros e
correspondeu a 74,5% da distancia prevista (Waltz et al. 2013). Na Bélgica, dos 46 jovens com
DF avaliados, apenas 14 deles (30% do grupo) atingiram distancia abaixo de 80% do previsto
no TC6 (Dedeken et al. 2014). Nos Estados Unidos, um estudo longitudinal feito com 160
jovens com DF, média de idade 13 anos, demonstrou que a distancia percorrida no TC6 foi de
451 (399-502) metros expressos em mediana e intervalo interquartil (Gordeuk et al. 2011). No

Egito, estudo realizado com 80 jovens com idade média de 12,7 + 5,5 anos atingiu distancia de

398,4 + 56,6 metros (Agha et al. 2014).
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No Brasil, dois estudos avaliaram jovens com DF através do TC6 (Melo et al. 2017;
Vieira et al. 2016). Em Minas Gerais, a distancia média percorrida no TC6 de 70 jovens com
DF, com média de idade de 11 + 2,3 anos foi de 527,3 + 51,4 metros e apenas 26,1% dos
participantes atingiram distancia abaixo de 80% da prevista (Vieira et al. 2016). Na regido
nordeste, um estudo realizado com 57 pacientes com idade média de 11,9 + 3,5 anos
acompanhados em um ambulatdrio especializado no tratamento da DF, a distancia atingida no
TC6 foi de 500,6 + 88,7 metros.

Embora em nossos resultados o uso de HU n&o tenha apresentado relacéo
estatisticamente significante com maiores distancias atingidas no TC6, parece que seu uso teve
influéncia nas distancias atingidas nos estudos realizados na Bélgica (Dedeken et al. 2014) e
em outras cidades do Brasil (Melo et al. 2017; Vieira et al. 2016). Por outro lado, no Egito
(Agha et al. 2014) onde 62,5% dos participantes utilizavam tratamento com HU, isso ndo
melhorou o desempenho no TC6 atingindo valores inferiores aos dos nossos resultados.

Considerada um agente antineoplésico, a HU diminui a polimerizacdo da hemoglobina
falciforme, eventos vaso oclusivos e hemolise de hemacias. Seu uso tem se mostrado benéfico
por meio da mediacdo do aumento da producdo de hemoglobina fetal que, por sua vez, reduz a
falcizacdo das hemacias, otimizando seu tempo de vida e reduzindo a hemdlise (Garadah,
Jaradat, and Thani 2019). O mecanismo do efeito positivo da HU sobre o0 aumento da distancia
no TC6 ainda ndo esta totalmente esclarecido, no entanto, ja é descrito na literatura que maior
concentracdo de hemoglobina fetal aumenta a capacidade fisica de individuos com DF
(Garadah, Jaradat, and Thani 2019). A recomendacdo é de que criangcas com mais de 42 meses
e adolescentes iniciem seu uso independentemente da gravidade clinica para reduzir as
complicacdes da doenca (Sj et al. 2017). Tal recomendagédo néo foi observada em nosso estudo
visto que apenas 27,8% dos participantes utilizaram HU.

Quando analisada a relagéo entre a distancia percorrida no TC6 e os biomarcadores em
repouso, verificou-se que dentre as varidveis estudadas a contagem de reticuldcitos foi a Gnica
que apresentou significancia estatistica (p> 0,045) com uma tendéncia linear de aumento no
repouso em relacdo a diminuicao da distancia no TC6, ou seja, quanto mais elevada a contagem
de reticuldcitos em repouso menor a distancia percorrida no teste.

Esse resultado se apoia nos achados apresentados em um estudo de coorte realizado em
trés centros médicos dos Estados Unidos que investigou fatores relacionados ao TC6 em
pacientes pediatricos com DF e demonstrou que o maior grau de hemdlise, verificado pela

elevada contagem de reticuldcitos, foi independentemente associada a maiores chances de
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diminuicdo da saturagdo de oxigénio induzida por exercicio o0 que pode reduzir a capacidade
para suportar exercicio comprometendo o desempenho no teste (Campbell et al. 2009).

Isso explica em parte nossos resultados, visto que as criangas que apresentaram
contagem de reticuldcitos mais elevada em repouso percorreram distancias menores no TCB6,
provavelmente por limitagcGes impostas pela hipdxia induzida pelo esforco. Altas contagens de
reticulocitos refletem hemolise acentuada e consequente ativacdo endotelial patoldgica
comprometendo o suprimento de sangue e oxigénio para 0s musculos envolvidos no exercicio
e gerando fadiga (Merlet et al. 2019; Kato et al. 2006; Liem, Onyejekwe, et al. 2015; Nader et
al. 2019).

Além disso, a hemolise cronica demonstrada atraves da contagem de reticuldcitos mais
elevada esta diretamente implicada no desenvolvimento da disfuncéo vascular na DF. Uma vez
gue a hemoglobina ¢ liberada no plasma, ela se auto-oxida diminuindo a biodisponibilidade de
Oxido nitrico. Essas altera¢fes limitam o relaxamento do musculo liso vascular reduzindo o
fluxo de sangue para os musculos, gerando hipdxia e fadiga ao exercicio, além de contribuir
para o surgimento de crises vaso-oclusivas (Martin et al. 2018; Nader et al. 2019). Assim, a
avaliacdo e acompanhamento dos biomarcadores de repouso revelam importantes informacoes
sobre a condicao clinica do individuo acometido pela DF especialmente referentes a inflamacao
endotelial, estresse oxidativo e adesdo vascular que alteram significativamente as propriedades
hemorreoldgicas e hemodinamicas do sangue (Merlet et al. 2019).

Compreender os mecanismos que envolvem a capacidade de exercicio de jovens com
DF tem sido desafiador, tendo em vista a variabilidade de testes utilizados para avaliar a
condic¢do fisica, os impactos da doenca e suas complica¢fes nessa populagdo. Nesse contexto,
0 TC6 € um dos testes de exercicio submaximo mais populares para avaliacdo subjetiva da
capacidade funcional para o exercicio e avalia respostas globais e integradas de todos os
sistemas envolvidos durante o esforco fisico, sendo aplicavel as atividades diarias e sensivel a
intervencdes terapéuticas e de relevancia prognostica (Melo et al. 2017; Agha et al. 2014;
Bartels, de Groot, and Terwee 2013; Hostyn et al. 2013) além de estar sendo amplamente
aplicado a populacdo com DF (Melo et al. 2017; Liem 2018; Liem, Reddy, et al. 2015b; Agha
etal. 2014; Garadah, Jaradat, and Thani 2019; Marouf et al. 2014; Ohara et al. 2014). Na pratica,
0 TC6 pode ser um importante instrumento para avaliacdo pré- participacdo em programas de
exercicios fisicos e acompanhamento clinico que, juntamente com a andlise dos biomarcadores
de repouso poderdo identificar os determinantes da capacidade de exercicio dessa populagéo.

Na Bélgica, o TC6 foi incorporado na avaliacdo anual padrdo para medir a capacidade de
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exercicio das criancas e adolescentes com DF acompanhadas no Hoépital Universitaire des
Enfants Reine Fabiola, desde setembro de 2011(Dedeken et al. 2014).

Limitacbes

As limitages do presente estudo foram o nimero reduzido de participantes e a baixa
taxa de respostas sobre o nivel de atividade fisica que ndo possibilitou a analise desse efeito
sobre o desempenho no TC6. Além disso, a amostra foi constituida por um grupo de criangas e
adolescentes acompanhados por um servico de referéncia especializado em DF do municipio,
possivelmente outros jovens com DF que ndo tém esse acompanhamento podem apresentar
resultados diferentes.

Um ponto forte do estudo é que se refere ao primeiro dessa natureza na Bahia e com 0s
resultados, sugere-se a inclusdo do TC6 nas avaliagdes anuais do Centro de Referéncia para

acompanhamento da capacidade de exercicio dessas criangas.

CONCLUSAO
As criancas e adolescentes com DF avaliadas apresentaram capacidade de exercicio
abaixo da esperada no TC6. Houve relacdo linear estatisticamente significante entre os niveis
mais elevados da contagem de reticuldcitos de repouso com menores distancias percorridas no
teste. Esses achados indicam que niveis basais mais elevados de biomarcadores de hemdlise
influenciam no desempenho no TC6 e consequentemente nas atividades do cotidiano que
demandam algum esforco fisico como caminhar pequenas distancias.
O TC6 demonstrou ser um importante recurso para avalia¢do da capacidade de exercicio
e por ser de baixo custo e facil aplicabilidade podera ser incorporado pela equipe de cuidados

para acompanhamento dos jovens com DF.
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7.2 Artigo 2

Aptidao fisica de criangas e adolescentes com doenca falciforme

Lea Barbetta Pereira da Silva
Gilmar Mercés de Jesus
Valter Abrantes Pereira da Silva

Evanilda Souza de Santana Carvalho

RESUMO

Objetivo: investigar os fatores associados ao desempenho nos componentes da aptiddo fisica
de flexibilidade, forca e agilidade de criangas e adolescentes com DF do nordeste do Brasil.
Materiais e métodos: estudo transversal com 20 jovens acompanhados por um Centro de
Referéncia de Doenca Falciforme de Feira de Santana. As avaliacdes em repouso foram: idade,
sexo, raga/cor, escolaridade e renda familiar; tipo de diagnostico, estatura e massa corporal. Os
biomarcadores: enzima lactato desidrogenase (LDH) e interleucina 6 (IL6) foram obtidos pelo
exame de sangue. Foram realizados os testes de aptiddo fisica de flexibilidade, forca de
membros superiores e inferiores e agilidade. A maioria foi do sexo masculino, autodeclarados
pretos e pardos, escolaridade entre ensino fundamental | e 11, renda familiar de até dois salarios
minimos.

Resultados: a idade e a LDH de repouso apresentaram associagéo estatisticamente significativa
com o desempenho nos testes de forca de MMSS e MMII. Houve tendéncia linear de aumento
na idade associada a diminuicao de forca de MMSS (p=0,00) e MMII (p=0,02). O aumento da
idade reduziu 87,4 cm na distancia do arremesso do medicineball e 20,7 cm na distancia do
salto em distancia. O biomarcador LDH se associou a diminuigédo de forga de MMSS (p=0,00),
0 aumento de uma unidade de LDH reduziu menos de um centimetro na distancia do arremesso
do medicineball. O desempenho foi considerado fraco nos testes de forca de MMSS, MMII,
agilidade e flexibilidade de risco para a saude com base nos critérios do PROESP-BR.
Conclusdo: o estado inflamatorio presente na DF ndo se associou aos resultados dos testes. Os
jovens com DF avaliados apresentaram desempenho fraco nos testes de forca de MMSS, MM,
agilidade e flexibilidade de risco para a saude com base nos critérios do PROESP-BR.

PALAVRAS- CHAVE:
Aptidao fisica; doenca falciforme; biomarcadores; criangas; adolescentes.
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ABSTRACT

Objective: to investigate the factors associated with performance in the components of physical
fitness of flexibility, strength and agility of children and adolescents with SCD in northeastern
Brazil.

Materials and methods: cross-sectional study with 20 young people accompanied by a
Reference Center for Sickle Cell Disease in Feira de Santana. The resting assessments were:
age, sex, race / color, education and family income; type of diagnosis, height and body mass.
The biomarkers: enzyme lactate dehydrogenase (LDH) and interleukin 6 (IL6) were chosen by
blood test. Tests of physical fitness for flexibility, strength of upper and lower limbs and agility
were performed. The majority were male, self-declared, black and brown, education between
elementary school I and I1, family income of up to two relative rates.

Results: age and resting LDH balance statistically significant association with performance in
the upper and lower limb strength tests. There was a linear trend of increasing age associated
with decreased strength of upper limbs (p = 0.00) and lower limbs (p = 0.02). The increase in
age reduced 87.4 cm in the distance of the throw of the medicineball and 20.7 cm in the distance
of the long jump. The LDH biomarker is associated with a decrease in MMSS strength (p =
0.00), the increase of one unit of LDH reduced less than one centimeter in the distance of the
throw of the medicineball. The performance was considered weak in the tests of strength of
upper limbs, lower limbs, agility and flexibility of health risk based on the PROESP-BR criteria.
Conclusion: the inflammatory state present in the DF is not associated with the test results.
Young people with DF transferred poor performance in the tests of strength of upper limbs,
lower limbs, agility and flexibility to health risk based on the PROESP-BR criteria.

KEY WORDS

Physical fitness; sickle cell disease; biomarkers; children; adolescents.
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INTRODUCAO

Possuir uma boa aptiddo fisica representa uma boa capacidade de desempenho fisico e
um melhor estado de bem-estar geral. E importante durante toda a vida no desenvolvimento e
na manutencdo de uma capacidade funcional para atender as demandas do cotidiano de maneira
satisfatdria e é considerada como um dos mais importantes marcadores de salde (Ortega et al.,
2008).

A aptiddo fisica relacionada a salde se refere as caracteristicas fisicas e fisioldgicas que
definem os perfis de morbimortalidade e os fatores associados as doencas cronicas (Montoro et
al., 2015) e pode ser avaliada a partir do desempenho obtido nos testes que avaliam as seguintes
caracteristicas: aptiddo aerobica, composi¢do corporal, flexibilidade articular, forca e
resisténcia musculares (Colley et al., 2019).

Conhecer os parametros da aptidéo fisica dos individuos além de fornecer informag6es
para subsidiar a elaboracdo de programas de exercicios fisicos (EF) que possam efetivamente
garantir beneficios desejados na promocdo da saude, pode contribuir no acompanhamento da
capacidade funcional dos individuos acometidos por diversas doengas. De maneira geral, o
processo de adoecimento compromete a funcionalidade do organismo como um todo, e
individuos com doencas crénicas sdo susceptiveis a se tornarem fisicamente inativos por conta
de limitacGes impostas pela propria doenca, o que o0s conduz a um ciclo de
“descondicionamento” fisico. A consequéncia desse ciclo descendente ¢ a perda da capacidade
funcional e consequentemente novas reducdes na capacidade para realizar atividade fisica e/ou
EF, refletindo em piores condi¢des para as tarefas do cotidiano e num progndstico desfavoravel
(Durstine et al., 2013).

Maior énfase tem sido dada as criangas e adolescentes, visto que nessas fases da vida o
corpo parece estar mais sensivel as mudancas relacionadas aos aspectos motores e composi¢do
corporal. Niveis satisfatorios de aptiddo fisica de criancas e adolescentes estdo associados a
melhora da funcéo cerebral e cognitiva, constituindo uma preocupacao atual com o processo de
desenvolvimento do ser humano em um contexto global (de Castro and de Oliveira, 2016).

A aptiddo fisica pode ser um indicador da magnitude do comprometimento funcional
provocado por diversas condi¢fes cronicas, bem como, na medida que se apresenta de forma
satisfatoria, podera influenciar positivamente no curso da doenca.

No &mbito das doencas cronicas, a doenca falciforme (DF) que tem origem genética,

compromete de forma sistémica o suprimento de sangue e oxigénio em todo o0 organismo como
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resultado de uma alteracéo na sintese da hemoglobina que passa a ter o formato de foice (Zago
and Pinto, 2007).

A DF apresenta alta prevaléncia no Brasil estimando-se a existéncia de mais de 2
milhGes de portadores do traco da doenca e mais de 8000 com a forma homozigética, com
incidéncia de 700 a 1000 novos casos anuais, 0 que a torna um problema de saude publica
(Alves et al., 2016). Destacam-se as regides Norte e Nordeste do pais, por apresentarem as
maiores prevaléncias sendo 6% e 10%, enquanto Sul e Sudeste 2 a 3% respectivamente (Jesus,
2011).

Esse déficit de sangue e oxigénio nos tecidos provocado pela hemoglobina falcizada
gera diversas complicacbes muitas vezes graves, levando as pessoas a constantes
hospitalizacGes, e ao longo da vida a falcizagdo das hemacias implica em efeitos sobre 6rgaos
e sistemas que podem resultar em incapacidades fisicas, motoras e cognitivas, comprometendo
a possibilidade de executar atividades consideradas simples para a maioria das pessoas, tais
como estudar, praticar esportes, ir a praia, correr, jogar bola, exercer trabalhos que impliquem
em emprego de esforco fisico e viver plenamente sua vida.

Observa-se geralmente um comprometimento do bom funcionamento do organismo, no
entanto, a variabilidade clinica da doenca esta relacionada a diferentes aspectos e 0 processo
satde/doenca pode ser influenciado por fatores hereditarios, biol6gicos e ambientais, sofrendo
também interferéncia do meio social, das desigualdades de género, raca/etnia e classe (Ferreira
etal., 2013).

Reconhecida como uma doenga complexa caracterizada por inflamacgéo aguda e cronica,
a DF apresenta niveis elevados de citocinas que potencializam a falcizacdo das hemécias se
correlacionando com a ocorréncia de crises vaso- oclusivas e gravidade da doenca (Hoppe,
2014). Dentre os biomarcadores inflamatdrios, a interleucina 6 (IL-6) tem sido investigada em
estudos com exercicios fisicos por ter importancia na resposta aguda ao esforco fisico (Barbeau
et al., 2001; Liem et al., 2015). Outro marcador importante € a enzima lactato desidrogenase
(LDH) visto que seus niveis mais elevados em repouso e durante o esfor¢o estdo associados a
hemolise e hipoxemia, sendo um indicador eficaz de prognostico e biomarcador do mecanismo
hemolitico vascular de pessoas com DF (Kato et al., 2006).

Para o gerenciamento clinico da doenca, a identificagdo de biomarcadores de risco para
uma dada complicacdo tem sido desafiador, sobretudo, nas situacdes que exigem esforco fisico.
A escassez de estudos que avaliam a associa¢do de marcadores hematologicos e inflamatorios

com o0s componentes da aptiddo fisica dessa populacdo sdo escassos e ndo esclarecem
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totalmente quais mecanismos estdo envolvidos com melhor ou pior desempenho fisico. O
objetivo do presente estudo foi investigar os fatores associados ao desempenho nos
componentes da aptiddo fisica de flexibilidade, forca e agilidade de criangas e adolescentes com
DF do nordeste do Brasil.

MATERIAIS E METODOS

Populagdo

Realizamos um estudo transversal com 20 criancas e adolescentes com
DF acompanhadas pelo Centro de Referéncia Municipal a Pessoa com Doenca Falciforme
(CRMPDF) de Feira de Santana, municipio localizado a 108 km da capital Salvador, na regido
do semiarido da Bahia, nordeste do Brasil. Seguimos as normas éticas de pesquisa com seres
humanos, conforme Resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saude (Brasil, 2012) e o
protocolo foi aprovado com registro CAAE: 17971819.0.0000.0053. Os menores receberam
autorizacao dos responsaveis e leram e assinaram o0 Termo de Assentimento Livre e Esclarecido
(TALE).
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Fluxograma do estudo

20 individuos com DF

A4

Idade
Sexo
Raca/cor
Escolaridade
Renda Familiar
Tipo de Diagndstico
Tipo de tratamento
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e Sentar-e-alcancar

o S

= Arremesso do medicineball
@ Salto em distancia

E Teste do quadrado

Fizemos as avaliagdes em repouso que constaram de entrevista e anamnese para
obtencdo de informacdes sécio demograficas como idade, sexo, raga/cor, escolaridade e renda
familiar; tipo de diagnostico. Também foram obtidos dados antropomeétricos de estatura em
metros (m) e massa corporal em quilogramas (kg), utilizando balanca antropométrica digital
com estadidmetro da marca LD 1050®. O estudo seguiu as normas técnicas de afericdo
recomendadas na literatura (Lohman et al., 1988).

Realizamos coleta de sangue para anélise laboratorial das varidveis bioquimicas em
repouso: hemograma completo (Coulter Automatizado LH 780), dosagem da enzima lactato
desidrogenase (LDH), interleucina 6 (IL6) (quimioluminescéncia) e eletroforese de
hemoglobina (Cromatografia Liquida de Alta Performance -HPLC) para confirmacdo do

diagnostico.
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Os participantes foram diagnosticados com DF sendo HbSS (anemia falciforme) e
HbSC sem complicacdes graves como: necrose avascular do fémur, crise de dor no periodo da
coleta de dados, priaprismo, risco ou histdrico de acidente vascular encefélico identificado pelo
médico assistente e sequestro esplénico. Os procedimentos da coleta de dados ocorreram no
auditério do Centro Social Urbano (CSU) de Feira de Santana, no periodo de outubro a
dezembro de 2019.

Testes neuro-motores

Os testes motores seguiram as recomendacOes do Projeto Esporte Brasil (PROESP-
BR), que propde a padronizagdo das medidas de aptidao fisica de criangas e adolescentes no
Brasil (Gaya, 2016). O PROESP-BR configura-se num projeto integrado de cunho
interdisciplinar e interinstitucional, que se executa na area da educacéo fisica e esporte escolar
e se propde a realizar uma avaliagdo das criangas e jovens em trés niveis distintos, poréem
complementares: crescimento e desenvolvimento somatomotor no &mbito da promocéo da
salide- aptiddo fisica relacionada a saude, aptidao fisica relacionada ao desempenho motor e
deteccdo de talentos motores (Gaya, 2009).

Verificamos a flexibilidade do quadril através do teste sentar-e-alcancar adaptado. Uma
fita métrica foi estendida no solo e na marca de 38 cm, um pedaco de fita adesiva de 30 cm foi
colado na perpendicular. A fita adesiva fixou a fita métrica no solo. Os calcanhares tocaram a
fita adesiva na marca dos 38 cm e ficaram separados 30 cm. Com os joelhos estendidos e as
méaos sobrepostas, o avaliado se inclinou lentamente e estendeu as méos para frente 0 mais
distante possivel e permaneceu nessa posi¢cdo 0 tempo necessario para a distancia ser anotada.
Realizamos duas tentativas e a maior distancia foi a considerada no teste. O resultado foi
medido em centimetros com uma casa decimal (Gaya, 2016).

Avaliamos a forca explosiva de membros inferiores (MMII) através do teste de salto
horizontal. Uma trena foi afixada ao solo, perpendicularmente a linha de partida que foi
sinalizada com fita crepe. O ponto zero da trena situou- se sobre a linha de partida. O avaliado
colocou- se imediatamente atras da linha, com os pés paralelos, ligeiramente afastados, joelhos
semi- flexionados, tronco ligeiramente projetado a frente. Ao sinal o participante saltou a maior
distancia possivel aterrissando com os dois pés em simultaneo. Realizamos duas tentativas e foi
anotado o melhor resultado. A medida foi registrada em centimetros com uma casa apos a

virgula, a partir da linha tracada no solo até o calcanhar mais proximo desta (Gaya, 2016).
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A forca de poténcia de membros superiores (MMSS) verificamos pelo teste de
arremesso do medicineball. Uma trena foi fixada no solo perpendicularmente a parede. O ponto
zero da trena foi fixado junto a parede. O participante se sentou no chdo com os joelhos
estendidos, as pernas unidas e as costas completamente apoiadas a parede. Segurou a
medicineball de 2 kg junto ao peito com os cotovelos flexionados. Ao sinal do avaliador o
participante lancou a bola a maior distancia possivel, mantendo as costas apoiadas na parede.
Registramos a distancia do arremesso a partir do ponto zero até o local em que a bola tocou ao
solo pela primeira vez. Realizamos dois arremessos, e a maior distancia foi considerada o
melhor resultado. A medida foi registrada em centimetros com uma casa apds a virgula (Gaya,
2016).

Avaliamos a agilidade pelo teste do quadrado (Gaya, 2016). Demarcamos um quadrado
com 4 metros de lado utilizando cones que foram colocados em cada angulo do quadrado. O
individuo partiu da posi¢do de pé, com um pé avancado a frente imediatamente atras da linha
de partida (num dos Vértices do quadrado). Ao sinal do avaliador, o participante deslocou-se
em sua velocidade méaxima e tocou com uma das maos na garrafa situada no canto diagonal do
quadrado (atravessou o quadrado). Na sequéncia, correu para tocar a garrafa a sua esquerda (ou
direita) e depois se deslocou para tocar a garrafa em diagonal (atravessou o quadrado em
diagonal). Finalmente correu em direcdo ao ultimo cone, que correspondeu ao ponto de partida.
Acionamos o crondmetro no momento em que o avaliado tocou pela primeira vez com o pé no
interior do quadrado e paramos a contagem do tempo quando o avaliado tocou com uma das
mé&os o quarto cone. A medida foi registrada em segundos e centésimos de segundo (duas casas

apos a virgula).

Processamento e andlise dos dados

O indice de massa corporal (IMC) foi obtido pela razdo entre a medida da massa
corporal em quilogramas pela estatura em metros elevada ao quadrado (Gaya, 2009). O status
do peso foi classificado a partir dos pontos de corte de IMC para sexo e idade conforme as
curvas de referéncia da Organizacdo Mundial da Saude (De Onis, 2006).

Realizamos a analise dos dados pelo Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
versdo 13.0. As variaveis quantitativas foram descritas como médias e desvios- padrao.

O efeito dos marcadores bioquimicos sobre o resultado dos testes motores de agilidade,
forca e agilidade foi avaliado por meio de regressdo com modelos lineares generalizados,

pressupondo distribuicdo normal. O modelo saturado foi composto pelas variaveis: idade, sexo,
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IMC, lactato desidrogenase (LDH) e interleucina 6 (IL6). Os fatores foram retirados da
modelagem por critério do maior valor de significancia estatistica e os modelos foram
comparados por meio do valor da verossimilhanca. No modelo final, ajustado com estimador
robusto da matriz de covaridncias, fatores com valor de p< 0,1 foram mantidos e considerados
como variaveis de confusdo. A significancia estatistica foi avaliada por meio do valor de p<

0,05 e ndo interposicao de intervalos de 95% de confianca.

RESULTADOS

Foram avaliados 20 jovens, maioria do sexo masculino, autodeclarados pretos e pardos,
escolaridade entre ensino fundamental I e Il (ciclo do 1° ao 9° ano), renda familiar de até dois
salarios minimos o que equivale ao valor de até R$ 1.996,00 (Tabela 1).

Tabela 1. Caracteristicas socio- demograficas, diagnostico, tratamento e biomarcadores de
repouso dos participantes

Variaveis n=20
Idade n (%)
6-9 anos 10 (50,0)
10-14 anos 10 (50,0)
Peso (kg) m+DP 343+111
Estatura (m) m+DP 1,3+£0,2
IMC (kg/m?) 20,5+8,2
Classificacdo IMC (kg/m?) n (%)
Baixo 2 (10,0)
Adequado 11 (55,0)
Sobrepeso 2 (10,0)
Obesidade 5 (25,0)
Sexo

Feminino 8 (40,0)
Masculino 12 (60,0)
Raca/cor

Preto 13 (65,0)
Pardo 7 (35,0)
Escolaridade

N&o frequenta a escola 2 (10,0)
Ensino Fundamental | 12 (60,0)
Ensino Fundamental I 6 (30,0)
Renda

Menor que um salario minimo 2 (10,0)
Um salario minimo 10 (50,0)
De um a dois salarios minimos 7 (35,0)
De dois a mais salarios minimos 1(5,0)
Diagndstico

HbSS 11 (55,0)
HbSC 9 (45,0)
Biomarcadores

IL6 (pg/mL) m + DP 11,0+11,1
LDH (U/L) m + DP 349,8 £ 169,5
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Os resultados sdo expressos como m=média; DP=Desvio padrdo; IMC: indice de massa corporal, IL6:
interleucina 6, LDH: lactato desidrogenase.

Todos os participantes realizaram os testes motores sem nenhuma intercorréncia e o

desempenho alcangado em cada teste esta demonstrado na Tabela 2.

Tabela 2. Desempenho nos testes motores dos participantes

n Minimo Maximo Média
Flexibilidade do quadril (cm) 20 10,0 39,5 24,8 +£8,8
Forca de membros superiores (cm) 20 90,0 287,0 189,0 + 55,7
Forca de membros inferiores (cm) 20 57,0 151,0 104,8 + 26,7
Agilidade (segundos) 20 6,64 20,0 10,9 + 3,38

Os resultados sdo expressos como m=média; DP=Desvio padrao
Os marcadores bioquimicos e caracteristicas demogréaficas que se associaram com 0
desempenho nos testes de forca de MMSS e MMII foram idade e LDH. Para ambos, a idade
apresentou associagdo estatisticamente significante sugerindo linearidade onde a forga diminuiu
com o aumento da idade. O mesmo foi observado com a LDH onde observou-se tendéncia
linear de reducédo de forca de membros superiores associada ao aumento desse biomarcador
(Tabela 3).

Tabela 3. Associacao entre biomarcadores e caracteristicas demogréaficas e desempenho nos testes.
Variaveis Flexibilidade (cm) Forca MMSS (cm) Forca MMII (cm)  Agilidade (seg)

Idade (anos) 2,0 -87,4* -20,7* 1,3%
(-5,5;9,5)" (-120,2; -54,5) (-39,2;-2,1)* (-1,8;4,5)"
p= 0,59 p= 0,00* p=0,02* p= 0,42
Sexo -6,8" -20,4* 13,7* 0,7*
(-14,0; 0,3)" (-11,7; 52,5)" (-5,7; 33,2)" (-2,3;3,8)"
p= 0,06 p=0,21 p=0,16 p=0,63
IMC (kg/m?) 0,2 -0,1% -0,7# -0,0%
(-0,1; 0,6)* (-2,1; 1,7 (-2,1;0,6)" (-0,2; 0,0)*
p= 0,26 p=0,84 p=0,30 p=0,30
LDH (U/L) 0,0% -0,0* -0,0% 0,0%
(_0!0; 010)1- (_0111 _010)1- (_0!11 010)1- (_0!01 010)1-
p=0,83 p=0,00% p=0,06 p=0,36
IL6 (pg/mL) -0,1% 0,7% 0,9% -0,0%
(-0,4;0,2) (-0,2;1,7)" (-0,0; 1,8)" (-0,2; 0,0)"
p= 0,52 p=0,15 p= 0,06 p=0,16

A variavel Idade foi categorizada em duas faixas: 6-9 anos; 10-14 anos.
A varidvel Sexo foi dicotomizada em masculino e feminino.

#P

T (IC 95%)

* p< 0,05 Regressao linear
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Utilizando como referéncia os pontos de corte do PROESP (Gaya, 2009), a Tabela 4
apresenta a classificacdo do desempenho nos testes de forca e agilidade dos participantes. O
desempenho no teste de flexibilidade revelou que 55% dos participantes foram classificados
com risco para a saude e 45% com flexibilidade normal.

Tabela 4. Classificacdo do desempenho nos testes de forca e agilidade dos participantes com base
nos parametros do PROESP

n Fraco Razovel Bom  Muito bom %
% % %
Forca de membros superiores (cm) 20 80 15 5 0
Forca de membros inferiores (cm) 20 75 10 10 5
Agilidade (segundos) 20 90 5 0 5

Os resultados sdo expressos como percentuais

DISCUSSAO

A idade e a LDH de repouso apresentaram associacao estatisticamente significativa com
0 desempenho nos testes de forca de MMSS e MMII dos participantes. Observamos uma
tendéncia linear de aumento na idade associada a diminuicdo de forca de MMSS (p= 0,00) e
MMII (p= 0,02). O aumento da idade reduziu 87,4 cm na distdncia do arremesso do
medicineball e 20,7 cm na distancia do salto em distdncia. O mesmo aconteceu com 0
biomarcador LDH (p= 0,00) na diminuicéo de forca de MMSS no entanto, embora os resultados
tenham apresentado significancia estatistica, o valor de B via regressdo linear foi pouco
representativo em valores absolutos, onde o aumento de uma unidade de LDH reduziu menos
de um centimetro na distancia do arremesso do medicineball.

Considerando a DF uma condicdo crénica com ampla variacao clinica de um individuo
para outro bem como ao longo do tempo (Martin et al., 2018), na medida em que a idade
aumenta, a depender do tipo de tratamento e ocorréncia de complicacdes pode acontecer um
declinio no componente neuro-motor da aptiddo fisica com consequente diminuicao de forca,
como observado em nossos resultados.

A inexisténcia de estudos que estabelecem parametros comparativos para 0S
componentes motores da aptidao fisica relacionada a saude de criancas e adolescentes com DF
do Brasil dificulta a comparacdo e classificacdo dos nossos resultados. Os pontos de corte
propostos pelo PROESP-BR foram determinados com base em jovens escolares entre 7 a 17
anos envolvidos com as préaticas de educacdo fisica e esporte escolar do Brasil (Gaya, 2009) e
nédo temos informagdes sobre a incluséo de individuos com DF nos resultados desses estudos.

Ao considerarmos esses critérios de referéncia do PROESP-BR verificamos que 80% dos
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jovens apresentaram forca de MMSS fraca; 75% com forca de MMI| fraca e 90% com agilidade
fraca. Para flexibilidade, 55% do grupo foi classificado com risco para saude.

A forca/resisténcia e a flexibilidade s&o os componentes motores da aptid&o fisica e sdo
considerados moduladores do sistema musculoesquelético. A aptiddo muscular também é um
marcador de mortalidade e representa a capacidade do musculo, ou de um grupo de masculos,
sustentar contragdes repetidas ou realizar um trabalho contra uma resisténcia por um periodo
de tempo (Glaner, 2003). A forca depende de varios fatores como o tamanho e nimero de
musculos envolvidos, proporcdo de fibras musculares em acdo e coordenacdo de grupos
musculares. (Ortega et al., 2008).

A flexibilidade é definida como a amplitude de locomocdo de uma articulagdo em
especial, e reflete a inter-relacdo entre musculos, tenddes, ligamentos pele e a prépria
articulacdo. E influenciada por fatores como: nivel de atividade fisica, tipo de atividade, sexo e
idade e tem relacdo com a satde na medida em que flexibilidade reduzida pode representar
maiores riscos de lesdes osteomioarticulares e dores associadas a posturas inadequadas (Glaner,
2003).

Além dos componentes acima citados, Ortega et al. (2008), consideram
velocidade/agilidade também parte da aptiddo fisica relacionada a salde, pois para os autores,
representam a capacidade de mover o corpo (ou algumas partes do corpo) o mais rapido
possivel. A agilidade é a capacidade de mover-se rapidamente e mudar de direcdo, mantendo o
controle e equilibrio do corpo, é uma combinacdo de velocidade, equilibrio, forca e
coordenacao, podendo ter impacto direto na salde, pois quanto maior a agilidade menor risco
de quedas e lesbes (Ortega et al., 2008).

Um estudo transversal realizado no Hospital em Oma4, Arabia Saudita, avaliou variaveis
antropomeétricas e desempenho em exercicios de 141 criangas do sexo masculino, idade entre
9-12 anos, divididos em 3 grupos: controle com 50 criancas saudaveis; traco falciforme com 50
criancas; DF com 41 criangas e demonstrou diminuigédo de forca de MMSS através de preensao
manual, forca de MMII atraveés do salto vertical com dinamémetro e flexibilidade no grupo com
DF comparado aos outros grupos. Algumas hipo6teses foram levantadas para explicar esses
resultados como déficit na massa corporea, estatura e aumento no percentual de gordura
corporal (Moheeb et al., 2007). Para os pesquisadores, estes fatores fisicos estdo intimamente
relacionados e desempenham papel crucial no desenvolvimento da forca e flexibilidade tendo

em vista que esta desempenha papel importante na for¢a muscular e ¢ melhorada pelo exercicio
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regular. Assim, sugeriram que os baixos niveis de flexibilidade observados em criangas com
DF podem ser atribuidos a falta de exercicio fisico nesta populacdo (Moheeb et al., 2007).

Outro estudo realizado em um Hospital da Filadélfia, Estados Unidos, comparou forca
de preensdo manual, pico de poténcia e torque da contracdo voluntaria maxima isométrica de
flex&@o plantar de criancas com e sem DF e demonstrou que apesar da introducao da terapia com
hidroxiureia em idade mais jovem, as criangas com DF tiveram reducao significativa de forca
muscular, pico de poténcia e torque dos flexores plantares apds o ajuste para variaveis de
confundimento como estatura e composicdo corporal, em comparagdo com as criangas
saudaveis (Dougherty et al., 2018). Nesse estudo, o estado hematoldgico e inflamatoério dos
participantes ndo influenciou o resultado dos testes corroborando com nossos resultados.

Alguns fatores possivelmente contribuem para esses déficits como o estresse oxidativo
associado a DF que reduz a sensibilidade miofibrilar ao célcio, resultando em absorcédo
prejudicada de calcio pelo reticulo sarcoplasmatico, levando a fungdo muscular prejudicada.
Esses achados foram encontrados em um estudo realizado na Franga com modelo animal que
teve como objetivo investigar a producdo de forca muscular e fatigabilidade de camundongos
com DF comparados a camundongos controle, (Chatel et al., 2017a).

Para esses pesquisadores, a baixa densidade capilar e tortuosidade dos vasos no tecido
muscular em individuos com DF também podem piorar a oferta de oxigénio para os musculos
que apresentam baixa atividade das enzimas envolvidas nos processos oxidativos de ressintese
de ATP comprometendo assim a funcdo muscular (Chatel et al., 2017b). Ao investigarem o
impacto da duracdo e intensidade do exercicio de forca em camundongos com e sem DF
demonstraram que a acidose intramuscular induzida pelo exercicio foi exacerbada em
camundongos com DF em qualquer intensidade, provavelmente como resultado de uma maior
contribuicdo glicolitica ndo oxidativa para a producéo de ATP (Chatel et al., 2017b).

Em decorréncia dos disturbios hematolégicos, hemorreoldgicos e hemodinamicos
associados & DF, a reperfusdo subsequente a isquemia pode induzir alteracdo no fenotipo
oxidativo muscular. A isquemia e a hipdxia relacionadas a crises vaso-oclusivas podem
potencialmente levar a necrose do tecido que juntamente com o estado inflamatorio e estresse
oxidativo relacionados & reperfusdo subsequente a isquemia também podem induzir a atrofia
muscular e possivelmente mionecrose, levando a uma remodelacdo profunda do musculo
esquelético e sua microvasculatura piorando a funcdo motora dos individuos com DF

(Ravelojaona et al., 2015).
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Distribuicdo do tipo de fibras musculares com propor¢do maior de fibras tipo I, atrofia
muscular, diminuicdo enzimas oxidativas, anormalidades da conducdo nervosa,
desmielinizacdo e degeneracao axonal, menor percentual de ativacao voluntaria neuromuscular
sdo fatores hipotéticos apresentados por Dougherty et al. 2018 para explicar a diminuicao de
forca em individuos com DF. No entanto, estudos futuros sdo necessarios para investigar tais
hipbteses (Dougherty et al., 2018).

As consequéncias da baixa forca muscular e aptiddo fisica sobre o estilo de vida, vida
diaria e qualidade de vida dos individuos com DF estdo bem descritas na reviséo publicada por
Merlet et al. 2019. De acordo com 0s autores junto com a aptidédo fisica, as atividades fisicas da
vida diaria também sdo afetadas pela disfun¢do muscular contribuindo para a adogdo de um
estilo de vida hipersedentario. Esse comportamento agrava o descondicionamento fisico e,
especialmente, muscular, de modo que os individuos com DF ficam presos em um ciclo vicioso
que leva a reducédo da fungdo muscular, da aptiddo fisica e da mobilidade comprometendo as
tarefas do cotidiano que exigem esforco fisico (Merlet et al., 2019).

No cenario clinico, a avaliacdo do desempenho muscular utilizando protocolos
padronizados € importante para avaliacdo e tratamento dos individuos com DF. Medidas
objetivas de forca e poténcia permitem a equipe de cuidados determinar o estado funcional atual
do individuo, ao mesmo tempo que forma base para um programa de prescri¢do de atividades
fisicas e reabilitacdo (Dougherty et al., 2018).

Limitacbes

As limitacdes do presente estudo foram o nimero reduzido de participantes e a baixa
taxa de respostas sobre o nivel de atividade fisica que ndo possibilitou a analise desse efeito
sobre o desempenho nos testes de aptiddo fisica. Além disso, a amostra foi constituida por um
grupo de criangas e adolescentes acompanhados por um servico de referéncia especializado em
DF do municipio, possivelmente outros jovens com DF que ndo tém esse acompanhamento
podem apresentar resultados diferentes.

Né&o ter tido um grupo controle com jovens sem DF também limitou a analise dos
resultados por néo ter parametros de comparacao.

Um ponto forte do estudo é que se refere ao primeiro dessa natureza na Bahia e com 0s
resultados, sugere-se a incluséo dos testes de aptidao fisica nas avalia¢fes anuais do Centro de

Referéncia para acompanhamento da capacidade funcional dessas criangas.



74

CONCLUSAO

Os resultados do presente estudo demonstraram uma tendéncia linear de aumento
estatisticamente significante na idade associada a diminuigéo de for¢ca. O mesmo foi observado
com o biomarcador LDH na diminuicéo de forca de MMSS. No entanto, esses resultados néo
foram representativos em valores absolutos na diminui¢do de forma de MMSS associada ao
aumento da LDH. O estado inflamatdrio presente na DF ndo se associou aos resultados dos
testes.

Os jovens com DF avaliados apresentaram desempenho considerado fraco nos testes de
forca de MMSS, MM, agilidade e flexibilidade de risco para a saude com base nos critérios
do PROESP-BR.

Os testes de flexibilidade, forca de MMSS e MMI|I e agilidade podem ser incorporados
nas avaliacbes anuais dos jovens com DF acompanhados pelo Centro de Referéncia para
avaliagdo e acompanhamento da capacidade funcional bem como para fornecer subsidios para

a implementacdo de um programa de intervencao com exercicios fisicos para essa populagéo.
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8 CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo foi o primeiro a investigar os fatores associados ao desempenho fisico
de criancas e adolescentes com DF de Feira de Santana e foi uma etapa importante para as
primeiras aproximacoes da area de educacdo fisica nesse campo de pesquisa.

Observamos que as criancas e adolescentes com DF avaliadas apresentaram
desempenho inferior ao previsto calculado no TC6, o que revela que esses jovens apresentam
baixa capacidade fisica para atividades do cotidiano como o deslocamento a pé em distancias
curtas. Houve relacédo linear estatisticamente significante entre os niveis mais elevados da
contagem de reticuldcitos de repouso com menores distancias percorridas no teste. Esses
achados indicam que niveis basais mais elevados de biomarcadores de hemdlise como a
contagem de reticuldcitos influenciam no desempenho no TC6. Com esses resultados, a equipe
de cuidados podera tracar estratégias para o0 melhor controle e monitoramento desse
biomarcador com vistas a melhora clinica desses individuos que repercutirdo no melhor
desempenho nas tarefas que demandam esforco fisico.

Além desses achados, houve uma tendéncia linear de aumento estatisticamente
significante na idade associada a diminuicdo de forca. O mesmo foi observado com o
biomarcador LDH na diminuicdo de forca de MMSS. Embora esses resultados ndo tenham sido
representativos em valores absolutos na diminui¢do de forca de MMSS associada ao aumento
da LDH, verificamos que o estado inflamatorio presente na DF ndo se associou aos resultados.
Isso significa que os testes propostos para avaliar os componentes da aptidao fisica desses
jovens ndo foi influenciado pela condicdo inflamatoria crénica presente na DF.

Mesmo considerando que os padrdes de referéncia utilizados no PROESP-BR néo
incluiram jovens com DF para a classificacdo do desempenho, optamos por utiliza-los como
referéncia tendo em vista que foram estabelecidos em estudos com jovens escolares brasileiros
de 7 a 17 anos. Nossos resultados demonstraram que as criangas e adolescentes com DF
avaliados apresentaram desempenho considerado fraco nos testes de forca de MMSS, MMII,
agilidade e flexibilidade de risco para a sadde.

A avaliacdo da aptid@o fisica relacionada a satde ¢ um importante marcador de saude
para todas as pessoas e pode ser um valioso recurso para 0 acompanhamento clinico das pessoas
com DF. Os testes de caminhada de seis minutos, flexibilidade, forca de MMSS e MMII e
agilidade podem ser incorporados nas avaliacdes anuais dos jovens com DF acompanhados pelo
CRMPDF para fornecer subsidios sobre a capacidade fisica e implementacdo de um programa

de intervencdo com exercicios fisicos regulares para essa populagéo.
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9 PERSPECTIVAS DE CONTINUIDADE DO ESTUDO

Dando seguimento ao presente estudo, outros resultados serdo analisados para melhor
compreensdo dos aspectos relacionados a aptiddo fisica e biomarcadores de criangas e
adolescentes com DF de Feira de Santana. Além disso, sera dada continuidade a essa pesquisa
com o acompanhamento das avaliacfes da aptidao fisica desses jovens anualmente.
Como proposta de intervencdo, estd sendo elaborado um projeto de extensdo
universitaria vinculado ao curso de Educacdo Fisica da UEFS para a implementacdo de um
programa de atividades fisicas supervisionadas para os jovens com DF acompanhados pelo
CRMPDF.
Com o intuito de fortalecimento da rede de pesquisas na universidade projetos de
iniciacdo cientifica envolvendo estudantes de graduacdo do curso de Educacdo Fisica foram
elaborados com 0s seguintes objetivos:
1) Acompanhar o comportamento sedentério e pratica de atividades fisicas de criancas
e adolescentes com doenca falciforme de Feira de Santana.

2) Verificar a correlacdo do comportamento sedentério e inatividade fisica com
complicacGes da doenca falciforme de criangas e adolescentes adoecidas de Feira de
Santana.

A insercdo da educacdo fisica no campo das pesquisas que envolvem pessoas com DF
contribuird para a formagéo de novos profissionais que atuardo na escola e em espagos para a
pratica de exercicios planejando e executando suas atividades com seguranca e oportunizando

para todas as pessoas acesso as atividades fisicas e de lazer.
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APENDICES

APENDICE A- Questionario para entrevista e anamnese

SANTANA- DEPARTAMENTO DE SAUDE 45
PROGRAMA DE POS- GRADUACAO EM

AN
v

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE FEIRA DE vl
C7*GITARE

SAUDE COLETIVA WS e

DOUTORADO ACADEMICO wn FIRMINA
GRUPOS DE PESQUISA COGITARE E FIRMINA  6rupo de Pesauisa Pos-Colonia

N° do Participante:

Data daentrevista: /[ Entrevistador:

Dados Sécio- demograficos

01. Sexo: 1.0 Masc. 2. 0 Fem. 000. O NSA

02. Data de Nascimento: [ Idade: (anos)

03. Raca/Cor auto- referida:
1. O Preto 2. 0 Pardo 3. 0 Branco 4.0 Vermelho 5. 0 Amarelo

04. Escolaridade:
1. O Ensino Fundamental I/ Ano:

2. 0 Ensino Fundamental 11/ Ano:
3. 0 Ensino Médio/ Ano:

4. [ Parou de estudar/ Ano:

05. Renda familiar mensal:

1. 0 Menor que um sal&rio minimo 4. [0 De dois a mais SM
2.0Um SM 5. 00 N&o possui renda
3. 00 De um a dois SM 000. O NSA

Dados Clinicos

06. Tipo de Hemoglobinopatia
1. 0 HbSS 2. 0 HbSC 3. 0 HbSD 4. 0 HbSE 4. [0 Outro

07. Uso de Hidroxiuréia:
1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA




08. Uso de Quelacéo de Ferro:
1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA

09. Uso de Penicilina:
1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA

10. Uso de Analgésicos Diarios:

1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA
11. Suplementacéo de Vitaminas
1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA

12. Teve crise algica nos ultimos 3 meses?
1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA

13. Se Sim, quantas?

14. Teve infec¢des nos ultimos 3 meses?
1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA

15. Se Sim, quantas?

16. Presenca de Ulcera maleolar:
1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA

17. Nimero de internagdes hospitalares nos altimos 3 meses:
1.00 2.01 3.02 2.03oumais  000. 0 NSA
18. Se Sim, qual o motivo?

19. Ocorréncia de priaprismo nos ultimos 3 meses:
1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA

20. Histoérico de AVC:
1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA

21. Lesdo de 6rgaos:
1. 0 Sim 2. 0 Nao 000. 0 NSA

22. Necrose de cabeca de fémur:
1.0 Sim 2. 0 Néo 000. O NSA

23. Sequestro esplénico:
1.0 Sim 2. 0 Nao 000. O NSA

84




85

24. Peso:
26. IMC:

kg

kg/m?

Dados Antropométricos

25. Estatura:
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APENDICE B- Formulario para avaliacdo da aptid&o fisica

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE FEIRA DE W
SANTANA- DEPARTAMENTO DE SAUDE C '”"le TARE
PROGRAMA DE POS- GRADUACAO EM i M

SAUDE COLETIVA IWEINE
DOUTORADO ACADEMICO e FIRMINA

GRUPOS DE PESQUISA COGITARE E FIRMINA  Gropo de Pesquisa pés-Colonial

¥
v

N° do Participante:

Data de Nascimento: __ / [/ Idade: (anos) Sexo: 1. 0 Masc 2. 00 Fem

Data da Avaliagdo: __ / / Avaliador:

Teste de Caminhada de Seis Minutos (TC6)

PARAMETROS EM REPOUSO (PRE- TESTE)

07. PA: mmHg. 08. FC: BPM  09.SpO2: %

PARAMETROS AO FINAL DO TESTE

10. PA: mmHg. 11. FC: BPM 12. SpO2: %

13. NUmero de voltas: 14. Distancia percorrida: m

15. Percepcéao subjetiva de esforco (BORG):
16. Concluiu o teste sem interromper? 1. 0 Sim 2. 0 Néo

17. Se sim, por qual motivo?

18. Sinais e sintomas apresentados durante 0 teste:

19. OBS:

Testes Motores

01. Flexibilidade do quadril: 1. cm 2. cm
02. Arremesso do Medicineball: 1. cm 2. cm
03. Salto horizontal: 1. cm 2. cm

04. Teste de agilidade: seg.
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APENDICE C- Termo de Consentimento Livre e Esclarecido para pais/responsaveis
pelos menores de 18 anos

‘santana peparTavienTooEsaone  (GITARE

PROGRAMA DE POS- GRADUAGCAO EM

SAUDE COLETIVA IWEHEN]
DOUTORADO ACADEMIICO i FIRMINA

GRUPOS DE PESQUISA COGITARE E FIRMINA  Grupo de Pesquisa Pés-Colonial
Solicitamos ao senhor(a) a autorizag¢ao para que 0 menor sob sua responsabilidade possa
participar da pesquisa intitulada “AVALIACAO DA APTIDAO FISICA, NIVEL DE
ATIVIDADE FISICA E BIOMARCADORES INFLAMATORIOS DE CRIANCAS E
ADOLESCENTES COM DOENCA FALCIFORME DO NORDESTE DO BRASIL”.
Trata-se de um projeto desenvolvido na Universidade Estadual de Feira de Santana
(UEFS) pela Profa. de Educacdo Fisica e aluna do Doutorado em Salde Coletiva, Lea
Barbetta Pereira da Silva sob orientacdo da Profa. Evanilda Souza de Santana Carvalho.
A pesquisa tem como objetivo avaliar a aptiddo fisica relacionada a saude, nivel de
atividade fisica e biomarcadores inflamatérios de criancas e adolescentes com doenca
falciforme do municipio de Feira de Santana/BA. Estas sdo informagfes importantes para
proporcionar uma melhor qualidade de vida as criancas e adolescentes com doenga
falciforme porque mostrara qual a condicao fisica desses jovens e que tipo de exercicio
fisico sdo capazes de fazer. Por isso, acreditamos que essa pesquisa podera ajudar na
inclusdo desses jovens nas aulas de educacao fisica na escola e também em atividades
fisicas e de lazer. Apos a sua autorizacao, serdo realizados entrevista, avaliacdo de peso,
estatura, gordura corporal, aplicacdo de um questionario, medida de pressao arterial,
frequéncia cardiaca, saturacdo de oxigénio e exame de sangue em repouso. Depois das
avaliacOes de repouso, 0s jovens fardo o teste de sentar e alcancar para avaliar a
flexibilidade de quadril, o arremesso da bola de dois quilos sentados no chéo, a forca de
preensdo da mao, salto para verificar a distancia alcancada, o teste de agilidade e por
altimo o teste de caminhada de seis minutos. Quando finalizar o teste, ap6s cinco minutos
de descanso, fara nova coleta de sangue. Durante todas as avaliaces o participante estara
sempre acompanhado por um dos pesquisadores, que lhe prestard toda assisténcia
necesséaria. Todos os procedimentos serdo realizados no Centro Social Urbano (CSU), no
horério a partir das 8 horas da manha, e levara em média 1 hora e 30 minutos. Se esse
tempo causar algum desconforto ou cansaco, a pesquisa poderd ser interrompida a
qualquer momento. A coleta de sangue sera feita com material esterilizado e em pessoas
sensiveis pode causar dor. O sangue coletado sera descartado apds a anélise. Em caso de
danos fisicos, acidente ou mal-estar, provocados pela coleta, serdo adotadas providéncias
e atendimento médico adequado imediatamente e durante o tempo necessario. Para que
iSO ndo acontega, a equipe de coleta serd treinada para minimizar qualquer risco. O
menor sob sua responsabilidade podera se sentir incomodado ao falar de sua vida e da sua
experiéncia com a doenga podendo interromper a entrevista a qualquer momento, se
quiser.

Assinatura dos pais/ responsaveis pelo menor entrevistado

& "j‘fj Yokt

Lea Barbetta Pereira da Silva- Pesquisadora

%A; L.\,\‘m, '5 < 1 E(A A {‘\

Evanilda Souza Santana de Carvalho- Pesquisadora responsavel
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samana. oeeartavenooesauos  CHGITARE

PROGRAMA DE POS- GRADUAGAO EM
SAUDE COLETIVA WEIEN
DOUTORADO ACADEMICO {,,‘E‘,:,‘_'“‘,F |R I N"

GRUPOS DE PESQUISA COGITARE E FIRMINA  6ropo de Pesauisa pos-Colonia

Além disso, podera se sentir cansado ao realizar os testes fisicos. Caso isso acontega, 0s
testes serdo interrompidos imediatamente e 0 jovem podera se sentar para descansar. Uma
cadeira ficara disponivel no local e também &gua para beber. Nestes casos vocé tem
liberdade de recusar ou retirar o consentimento na participacdo desta pesquisa, sem que
isso gere qualquer penalidade ou prejuizo no atendimento e cuidado no Centro de
Referéncia. Caso seja verificado algum dano, vocé podera ser indenizado. Os resultados
obtidos nessa pesquisa serdo apresentados em reunides, congressos e publicados em
revistas cientificas para que outros profissionais de satde também possam conhecer essas
novidades, compreender tais informacOes e eventualmente ajudar outros jovens com
doenca falciforme a enfrentar os problemas da doenca. Destacamos que tanto o0s
pesquisadores como os participantes ndo receberdo nenhum beneficio financeiro para a
realizacdo deste estudo. VVocé ndo terd nenhuma despesa ao participar desta pesquisa, caso
isto ocorra, vocé sera ressarcido. Quando terminarmos a pesquisa, 0s resultados seréo
apresentados a vocé, para o Centro de Referéncia as Pessoas com Doenca Falciforme e
publicados em revistas cientificas, mas sem identifica-los. Todos as avalia¢cdes serdo
mantidas em sigilo e arquivadas durante o periodo de 5 anos, no armario da sala do Grupo
de Pesquisa Firmina, localizado no MT 64, modulo 6 da UEFS, sob responsabilidade da
pesquisadora Lea Barbetta, assegurando assim a privacidade de todos os participantes
envolvidos no projeto. Apds esse periodo, as avaliagcdes serdo incineradas. Vocé podera
entrar em contato para esclarecer qualquer ddvida sobre sua participacao na pesquisa em
qualquer momento através do contato com a pesquisadora responsavel, Evanilda Souza
Santana de Carvalho, pelo telefone (75) 98836-9195 ou na sala do Colegiado do Programa
de Po6s-Graduagdo em Saude Coletiva, na UEFS, no endereco Av. Transnordestina, S/N-
Novo Horizonte ou pelo enderego eletrdnico evasscarvalho@yahoo.com.br. Qualquer
duvida adicional sobre os aspectos éticos dessa pesquisa ou caso sintam-se de alguma
forma prejudicados, vocé poderé entrar em contato, com o Comité de Etica em Pesquisa
(CEP- UEFS) no telefone (75) 3161-8124, horario de funcionamento de segunda a sexta,
das 13:30 as 17:30, ou pelo endereco eletrbnico cep@uefs.br. Caso concorde em
participar deste estudo, assine este documento em duas vias. Uma via ficard com vocé e
a outra com os pesquisadores.

Feira de Santana, / /

Assinatura dos pais/ responsaveis pelo menor entrevistado
Lea Barbetta Pereira da Silva- Pesquisadora Responsavel

gt&k\o_g dm\ Q\:L»L <_,/

Evanilda Souza Santana de Carvalho- Pesquisadora

;F\
‘:.;{j-.\‘;r'f'[".fl L



mailto:evasscarvalho@yahoo.com.br
mailto:cep@uefs.br

89

APENDICE D- Termo de Assentimento Livre e Esclarecido para menores de 18
anos

SANTANA- DEPARTAMENTO DENSAU DE
PROGRAMA DE POS- GRADUACAO EM

SAUDE COLETIVA WEIEN IO AT A
DOUTORADO ACADEMICO :II‘E.Igl.E‘Il.IF IR I N"

GRUPOS DE PESQUISA COGITARE E FIRMINA  Gropo de Pesquisa pos-Colonial

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE FEIRA DE Al
CHGITARE

A equipe de pesquisa “AVALIACAO DA APTIDAO FISICA, NIVEL DE ATIVIDADE
FISICA E BIOMARCADORES INFLAMATORIOS DE CRIANCAS E
ADOLESCENTES COM DOENCA FALCIFORME DO NORDESTE DO BRASIL”,
convida vocé para participar desse estudo. Nessa pesquisa participardo criangas e
adolescentes com doenca falciforme. VVocé ndo precisa participar se ndo quiser, ¢ um
direito seu e ndo terd nenhum problema se desistir. A pesquisa tem como objetivo avaliar
sua aptiddo fisica. Estas sdo informagbes importantes para proporcionar uma melhor
qualidade de vida as criancas e adolescentes com doenga falciforme porque mostraré qual
a condicdo fisica desses jovens e que tipo de exercicio fisico sdo capazes de fazer.
Acreditamos que essas informagdes podem auxiliar na inclusdo de jovens com doenca
falciforme nas aulas de educacdo fisica na escola e também em atividades fisicas e de
lazer. Apds a sua autorizacdo, serdo realizados entrevista, avaliacdo de peso, estatura,
gordura corporal, aplicacdo de um questionario, medida de pressdo arterial, frequéncia
cardiaca, saturacdo de oxigénio e exames de sangue em repouso. Depois das avaliagdes
de repouso, sera feito o teste de sentar e alcancar para avaliar a flexibilidade de quadril,
0 arremesso da bola de dois quilos sentados no chdo, a forca de preensdo da mao, salto
para verificar a distancia alcancada, o teste de agilidade e por Gltimo o teste de caminhada
de seis minutos. Quando finalizar esse ultimo teste, apos cinco minutos de descanso, vocé
fard nova coleta de sangue. Durante todas as avalia¢fes vocé estara sempre acompanhado
por um dos pesquisadores, que lhe prestara toda assisténcia necessaria. Todas as
avaliacOes serdo feitas no Centro Social Urbano (CSU), no horario a partir das 8 horas da
manhd, e levard em média 1 hora e 30 minutos. Se vocé ficar incomodado ou cansado
durante esse tempo, podera desistir de participar a qualquer momento, se for sua vontade.
A coleta de sangue sera feita com material esterilizado e pode causar dor. O sangue
coletado sera descartado apos a analise. Em caso de danos fisicos, acidente ou mal-estar,
provocados pela coleta, vocé tera atendimento médico adequado imediatamente e durante
0 tempo necessario. Para que isso ndo aconteca, a equipe de coleta sera treinada para
minimizar qualquer risco. Vocé podera se sentir incomodado ao falar de sua vida e da sua
experiéncia com a doenga podendo interromper a entrevista a qualquer momento, se
quiser. Além disso, vocé poderd se sentir cansado ao realizar os testes fisicos. Caso isso
aconteca, os testes serdo interrompidos imediatamente e vocé poderd se sentar para
descansar. Uma cadeira ficara disponivel no local e também agua para beber.

Assinatura do menor participante

2 anettal
Lea Barbetta Pereira da Silva- Pesquisadora Responsavel

Evanilda Souza de Santana Carvalho- Pesquisadora
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Nestes casos vocé tem liberdade de recusar ou retirar o consentimento na participacdo
desta pesquisa, sem qualquer penalidade ou prejuizo no seu cuidado e atendimento no
Centro de Referéncia. Caso seja verificado algum dano, vocé podera ser indenizado. Ndo
falaremos a outras pessoas, nem daremos a estranhos as informacg6es sobre vocé. Suas
avaliacOes ficardo guardadas por 05 anos, na sala do Grupo de Pesquisa Firmina, na
UEFS, sob a responsabilidade da Profa. Lea Barbetta. Depois desse tempo, as avaliagcdes
serdo queimadas. Vocé e seu responsavel nao terdo nenhuma despesa ao participar desta
pesquisa, assim como o0s pesquisadores ndo receberdo nenhum valor em dinheiro. Quando
terminarmos a pesquisa, 0s resultados serdo apresentados a vocé, para o Centro de
Referéncia as Pessoas com Doenca Falciforme e publicados em revistas cientificas, mas
sem identifica-los. Se vocé tiver alguma divida, pode perguntar para mim, a qualquer
momento pelo telefone (71) 99157-7166 ou para a pesquisadora responsavel, Evanilda
Souza de Santana Carvalho, pelo telefone (75) 98836-9195 ou na sala do Colegiado do
Programa de Pds-Graduacdo em Saude Coletiva, na UEFS, no endereco Av.
Transnordestina, S/N-  Novo Horizonte ou pelo enderegco eletronico
evasscarvalho@yahoo.com.br. Qualquer duvida ou caso sintam-se de alguma forma
prejudicados, vocé podera entrar em contato, com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP-
UEFS) no telefone (75) 3161-8124 ou pelo endereco eletronico cep@uefs.br. Seus pais
tém meu ndmero de telefone. Caso vocé decida participar da pesquisa, seus pais ou
responsaveis deverdo autoriza-lo assinando o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) e sera preciso colocar seu nome na linha abaixo. VVocé ficara com
uma via deste documento e eu com outra.

Feira de Santana, [/

Assinatura do menor participante

D
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Lea Barbetta Pereira da Silva- Pesquisadora Responsavel
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Evanilda Souza de Santana Carvalho- Pesquisadora
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APENDICE E- Termo de Autorizagio para o uso de imagens

SANTANA- DEPARTAMENTO DE~SAU DE 7S
PROGRAMA DE POS- GRADUACAO EM

SAUDE COLETIVA T ——
DOUTORADO ACADEMICO ;“‘g'lgl'g'"'lf IR |N"

GRUPOS DE PESQUISA COGITARE E FIRMINA  Gropo de Pesquisa pos-Colonial

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE FEIRA DE AV
CKGITARE

Eu, , portador da Cédula
de Identidade no , inscrito no CPF sob no ,
residente a Rua , ho , ha cidade de

, AUTORIZO o0 uso de minha imagem (ou do menor

sob minha responsabilidade) em fotos ou filme,

sem finalidade comercial, para ser utilizada no trabalho

A presente autorizacdo ¢ concedida a titulo gratuito, abrangendo o uso da imagem acima
mencionada em todo territorio nacional e no exterior, em todas as suas modalidades e, em
destaque, das seguintes formas: (I) home page; (Il) cartazes; (I11) divulgacdo em geral.
Por esta ser a expressao da minha vontade declaro que autorizo o uso acima descrito sem
gue nada haja a ser reclamado a titulo de direitos conexos a minha imagem ou a qualquer

outro.

Feira de Santana, de de 2019.

Assinatura
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APENDICE F- Certificado de coragem

Fae - " (% ‘,.," e
~’:“5’\-"-%;';;

e R B < 23 B B A
5 @ertificade de covagen, |
w Do nosso bravo(a), destemido(a) e
corajoso(a)
que enfrentou a agulha ‘

e venceu os testes

- »

S Cpa'r@f)firc(g ; .

RN

4% Grupo de Pesquisa Pés-Colonial Y



ANEXOS

ANEXO A- Folha de Rosto para Pesquisas envolvendo Seres Humanos

MINISTERRO DA SAUDE - Corsemno Nacknal de Sa0o0e - Comissao Nacional de Eiica em Pesquisa - CONEP
FOLHA DE ROSTO PARA PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS

1. Projedo de Pesquisa:
AVALIAGAOD DA APTIDAO FISICA, NIVEL DE ATIVIDADE FISICA E BIOMARCADORES INFLAMATORIOS DE CRIANCAS E ADOLESCENTES
COM DOENCA FALCIFORME DO NORDESTE DO BRASEL

Nimero de Parficipanies da Pesquise: 60
3. Amoa Temasca:

4, Area o Conhecimornto:
Grande Atea 4. Cidincias da Sside

5. Nome:

LEA BARBETTA PEREIAA DA SELVA

8. CPF: 7. Enderego (Rua, n.%)

200.218.370-0 ESTRADA DO COCO KM 11- ALPHAVILLE L N. 7 ABRANTES QUADRA F1. LOTE 11 CAMACARI
SAHIA 42840000

8. Nacionalidede . 9. Tololone: 10. Outro Toledone: 11, Emai

BRASILEIRD (71) ;1s7-M100 Reonsulona @ hotmak. com

Termo 08 Compeomizso: Deciaro que conbeso ¢ cumprivel 05 requisiios da Resokigio CNS 406/12 & suas complementares. Compromelo-me a
utiizer 08 maderials ¢ dados colelados exchisivaments para oS NS Previsios no protocolo ¢ & putiicar 05 resBados SAAM ales favordvels ou NS0
AOMID as responsatiiidades pela condusao centifios 40 AAMMPOKE0 Acima. Tenho CENCE Gu ¢354 Kiha serd anexada 00 paramProjelo

Govidamente assinada por 1040t 05 responsdveds ¢ fand parte intogranie da o cdacdo do
Assinatura
INSTITUICAO PROPONENTE
12. Nome: 13 CNPJ: 14, Unidade/Oudo:
Universidade Estadual de Fekra de Santana 03.813.1620001-37 ASSOCIACAD DE PAIS, MESTRES E AMIGOS DO
CENTRO DE EDUCACAD BASICA DA UEFS
15, Tolelons: 18. Quiro Tolkedone:
(75) 31018235

Termo de Compromenso (do responadval pols instiiicho ) Declaro que conhego e cumprirel o8 requisiios da Resclucso CN3S 400412 ¢ suas
Complemantanms 4 como esla instiulao lem condigles parns 0 GesenvolImento Jesle projdo, AfonzD SUR BXSCUCS0,

Responstvet THLVIA DA Jieud D40T0D MA5ipy CFFF Z0M- 257 31§ - W8

CargoFungio: DMIKETO L 2EAAR T G T M!’MC

D.h:leG;llZQig

PATROCINADOR PRINCIPAL
NAo s¢ apica.
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ANEXO B- Parecer Consubstanciado do Comité de Etica em Pesquisa

& N g

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE FEIRA DE SANTANA - UEFS

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: AVALIACAO DA APTIDAO FiSICA, NIVEL DE A TIVIDADE FiSICA E
BIOMARCADORES INFLAMATORIOS DE CRIANGAS E ADOLESCENTES COM DOENGCA
FALCIFORME DO NORDESTE DO BRASIL.

Pesquisador: LEA BARBETTA PEREIRA DA SILVA
Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 17971819.0.0000.0053

Instituicdo Proponente: ASSOCIACAO DE PAIS, MESTRES E AMIGOS DO CENTRO DE
EDUCACAO
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ANEXO C- Desenhos feitos pelas criancas na roda de conversa no momento de
aproximacao ao campo da pesquisa
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ANEXO D- Fotos da coleta dados

Roda de conversa e confeccdo de desenhos para aproximacao com o0s participantes
e familiares

Fonte: fotos tiradas pela equipe de pesquisa durante a coleta de dados no CSU
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Avaliacoes de repouso

Fonte: fotos tiradas pela equipe de pesqisa durante a coleta de dados no CSU
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Testes de aptidao fisica

Fonte: fotos tiradas pela euipe de pesquisa durante a coleta de dados no CSU
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Entrega dos certificados de coragem e medalhas de participacao nos testes

Fonte: fotos tiradas pela equipe de pesquisa durante a coleta de dados no CSU
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Fonte: fotos tiradas pela equipe de pesquisa durante a coleta de dados no CSU
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Fonte: fotos tiradas pela equipe de pesquisa durante a coleta de dados no CSU
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pesquisadoras e pesquisadores do Grupo Firmina
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