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RESUMO

Esse trabalho apresenta uma revisao sistematica acerca da for¢ca de preensao manual
como preditor de mortalidade em pacientes hepaticos crénicos, tendo como objetivo
avaliar de forma sistematica a relacdo entre o declinio da forca muscular e a
mortalidade em portadores de doencas hepaticas. Foi realizada uma anélise dos
dados obtidos na literatura, que evidenciam a associacao de sarcopenia com aumento
da mortalidade e taxas de complica¢6es, bem como declinio da qualidade de vida.
Nesse caminho, a FPM se mostra habil como preditora de mortalidade, sobretudo com
a utilizacdo da dinamometria, com baixo custo e facil mobilidade, e devem fazer parte

da avaliacao de rotina.

Palavras-chave: Sarcopenia; Forca de preensdo manual; Doenca hepética cronica



ABSTRACT

This work presents a systematic review of handgrip strength as a predictor of mortality
in chronic liver patients, with the objective of systematically evaluating the relationship
between the decline in muscle strength and mortality in patients with liver diseases. An
analysis of data obtained from the literature was carried out, which show the
association of sarcopenia with increased mortality and complication rates, as well as a
decline in quality of life. In this way, the HGS proves to be a skillful predictor of mortality,
especially with the use of dynamometry, with low cost and easy mobility, and should

be part of the routine evaluation.

Keywords: Sarcopenia; Handgrip strength; Chronic liver disease
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1. INTRODUCAO

As Doencgas Hepaticas Cronicas (DHC) sdo um importante problema de saude publica
em todo o mundo, visto a elevada morbimortalidade com internagcdes e tratamentos,
gue resulta em aumento do dispéndio econdmico para os sistemas. No Brasil, essa
realidade ndo é diferente. Nader et al. (1), realizaram um estudo com dados do
Sistema Unico de Satde no periodo entre 2001 e 2010, o qual evidenciou as Doencas
Hepéaticas (DH) como 82 causa de morte na populacdo do pais. Ainda no estudo em
guestao, dentre as patologias hepaticas, as hepatites B e C e a cirrose néo viral se
mostraram responsaveis pela maioria dos agravos, afetando pacientes ainda em
idade produtiva (1,2).

Dentre as complicacdes decorrentes das Doencas Hepaticas, uma sindrome
caracterizada pela perda progressiva e generalizada de for¢a, funcdo e massa
muscular esquelética se destaca: a sarcopenia (3). Essa, apresenta desenvolvimento
mais precoce e perdas musculares de forma mais acelerada em pacientes portadores
dessadoenca crbnica. Adicionalmente, outras implicacdes desse processo podem ser
observadas, sendo a perda da Forca de Preensdo Manual (FPM), ocorréncia de
guedas, aumento da morbidade e mortalidade as principais delas. (1,3)

O termo sarcopenia € relativamente novo, visto que era conhecido como atrofia
muscular da senescéncia. (3) Foi através de um consenso de entidades europeias de
2019, o European Working Group on Sarcopenia in Older People (EWGSOP), que a
sindrome foi recontextualizada, ganhando o status de doenca muscular, inclusive com
Cadigo Internacional de Doengas (CID) (3). Quanto as causas gerais, as principais
incluem o envelhecimento, secundéria as doencgas crénicas — sobretudo hepéticas —,
ma nutricdo, causas inflamatorias, por medicacdes e outras diminutas (3,4).

Em relacdo a evolucdo da doenca, é verificado prognostico pior a pacientes
sarcopénicos quando comparados aos ndo sarcopénicos, em especial analisando o
tempo de internamento hospitalar e ocorréncia de Ulceras por pressdo, uso
prolongado de ventilagdo mecéanica e outras complicacbes (3). Esses fatores
culminam na associacdo de maior mortalidade em pacientes hepatopatas quando
esses apresentam baixa FPM, um vigoroso indicio de sarcopenia (3).

Em termos diagnosticos, avaliar a massa muscular esquelética € um importante
limitante. O uso do Iindice de Massa Corporal (IMC) no diagnostico e

acompanhamento de DHC, apesar de se mostrar uma ferramenta de facil utilizacéo e



baixo custo, camufla resultados através da possibilidade de superestimar os dados e
categorizar pacientes com elevacdo da massa corporal devido a outras questées que
nao necessariamente percentual de gordura, tais como ascite, edema, carcinomas
hepaticos etc. Dispositivos mais precisos, como a Tomografia Computadorizada (TC)
— exame de imagem com melhor aporte tecnoldgico, realizado na por¢cdo lombar da
coluna vertebral a nivel de L3 - Ressonancia Magnética (RM) e a
absorciometria bifoténica de raio X, sdo custosos e exigem locomocéao dos pacientes
(5,6).

Como alternativas diante das limitac6es, métodos de triagem, como 0 SARC-F (sem
versdo em portugués) — composto por cinco questdes, que analisam for¢a, auxilio para
deambular, levantar da cama/cadeira sem apoio, subir escadas, histérico de quedas
recentes e/ou recorrentes e circunferéncia da panturrilha — s&o utilizados na
identificac&o primaria de pacientes em risco, com investigacdo diagnostica completa
a posteriori. Nesse ambito, o TPP (Teste de Preensdo Palmar) € um método de analise
da FPM, a qual se caracteriza por detectar a perda de forgca e massa muscular antes
de outras medidas antropométricas. Essa vantagem o torna primeiro passo para o
diagnostico da sarcopenia e, quando abaixo do valor estabelecido como referéncia, o
individuo j& é classificado como pré-sarcopénico, além da possibilidade de utilizagcéo
para triagem de risco nos portadores de DH. Outras vantagens desse método sao a
praticidade, mobilidade e baixo custo do procedimento. Sua afericdo é realizada
através de um dispositivo denominado dinamodmetro (7).

Dado que a diminuicdo da FPM aumenta o risco de morte dos pacientes com
doencas no figado, piora a qualidade de vida destes e ainda eleva o nimero de
complicagcbes da patologia, esse estudo pode contribuir para reduzir as lacunas de
conhecimento que permeiam o assunto devido a insuficiéncia na literatura de
trabalhos que abordem tal questdo. Identificar precocemente a sarcopenia através da
dinamometria em contraste com outros métodos antropomeétricos mais demorados e
dispendiosos ¢é a finalidade principal, além de analisar os beneficios da incorporacéo
daferramenta na prética clinica dos profissionais de salde, vindo a possibilitar melhor

prognéstico, tratamento e qualidade de vida para os pacientes.



2. OBJETIVO
Descrever nos estudos a relagcdo entre a baixa forca muscular e a mortalidade de

pacientes com doencas hepaticas.

3. REVISAO DA LITERATURA

3.1. Definicao, historico e impactos da sarcopenia.
Sarcopenia € um termo relativamente novo, que se refere a uma doenca caracterizada
pela perda de forca, massa muscular e fungcdo fisica da musculatura estriada
esquelética, a qual era conhecida como atrofia muscular da senescéncia. O termo
sarcopenia foi utilizado em 1989 pela primeira vez, fazendo referéncia a perda de
massa muscular associada a velhice (2). Foi no consenso de entidades europeias de
2019 (EWGSOP 2) que a sarcopenia ganhou o status de doenca muscular, inclusive
com Cadigo Internacional de Doencas (CID) (3). N&o obstante, pesquisas na area
indicam que a perda de massa e forca muscular esta associada a outras causas além
da idade avancada, como doencas cronicas e estados inflamatoérios. As complicacfes
sdo diversas, sendo as principais: O aumento do tempo de internacdo hospitalar,
reducdo da qualidade de vida, desenvolvimento de complicagbes e aumento da
mortalidade. Ainda nesse sentido, Kim et al. (2017) evidenciam a sarcopenia
relacionada a DH como fator exacerbador de risco para diminuicdo da forca de

preensdo manual, complica¢cdes e mortalidade.

3.2. Fisiopatologia da sarcopenia nas doencas hepéticas.
A fisiopatologia da sarcopenia inclui fatores endégenos e exdégenos. Nesse sentido,
ha aumento do catabolismo muscular através da via da miostatina — proteina
secretada pelas células musculares, que atuam sobre as mesmas como inibidoras de
seu crescimento, constituindo um fator limitante ao desenvolvimento muscular normal
—, aumento de degradacao proteica por inibicdo da via mTor — proteina que atua no
crescimento, proliferacdo e manutencdo das células — e volume de gordura na
musculatura, combinados com resisténcia insulinica, menor ingesta de proteinas e
calorias de maneira geral, além do sedentarismo. Fatores esses que tornam a
sindrome mais prevalente nos pacientes com doenca hepéatica crénica e se associam

ao pior prognadstico nesse grupo (8).



A DHC pode ser ocasionada por diversas patologias pregressas —hepatites virais B e
C, doenca hepatica gordurosa nao alcodlica (DHGNA) e consumo de bebidas
alcoodlicas — e tem como estagio final a fibrose hepéatica progressiva, com completa
desorganizacdo da arquitetura lobular e vascular do o¢rgdo, finando no
desenvolvimento da cirrose hepatica (9). Ainda nesse viés, estudos iniciais que
investigaram o “turnover” proteico muscular em pacientes hepatopatas sugerem que
a sintese de proteinas seja menor nesses pacientes. Uma possibilidade € que o
musculo esquelético — como mecanismo de protecdo — realiza captagcdo da amonia
disponibilizada de forma excessiva em pacientes portadores de injarias hepaticas,
como resultado da disfuncdo, desvio portossistémico e prejuizo na ureagénese. A
maior captacdo da amoénia pelo musculo esquelético na hiperamdnemia tem como
objetivo prevenir a neurotoxicidade da amoénia. Contudo, os estudos supracitados
sugerem gue o acumulo demasiado dessa substancia toxica no interior dos musculos

resulte no desenvolvimento de sarcopenia (10).

3.3. Epidemiologia e diagnéstico
A prevaléncia da sarcopenia em pacientes com DHC é de 25-75%, sendo a populacéo
masculina como principal alvo (11). Para avaliar a sarcopenia, s&o utilizados métodos
de antropometria, bioimpedéancia, RM e TC, analisando, sobretudo, o0 musculo psoas,
ao nivel de L3 (3). Além disso, a Forca de Preensao Manual (FPM) é considerada em
diversos estudos, por ser um bom preditor de desempenho fisico e muscular dos
pacientes com doenca hepatica, sendo aferida através do Teste de Preenséo Palmar
(TPP) (3). Dessaforma, o teste em questao se mostra interessante para incorporagao
na pratica clinica ambulatorial, tendo em vista a promo¢cdo de saude através da
prevencdo, uma vez que é um exame de baixo custo agregado, além facil
aplicabilidade e possibilidade de mobilizar o aparelho utilizado, o dinambmetro. Assim,
a dinamometria é feita tendo como base os parametros de normalidade estabelecidos
pela EWGSOP 2 ( maior que 27kg para individuos do sexo masculino e maior do que
16kg para individuos do sexo feminino) (3) e, tendo resultado aquém do esperado, o
paciente é encaminhado para realizacdo de exames de composicdo corporal de
imagem - RM, TC, USG (Ultrassonografia) - a fim de analisar quantitativa e
gualitativamente a musculatura esquelética, para entdo proceder aos testes de

performance, a exemplo do teste de sentar-levantar e outros.



3.4. Teste de preensao palmar

Essa prova tem como principal objetivo estimar a funcdo musculoesquelética por meio
da boa reprodutibilidade para a medida da forca de preensdo manual voluntaria
maxima, utilizando-se um aparelho denominado dinamémetro. O TPP é bom indice
para avaliar a forca muscular total, podendo também refletir o comprometimento da
capacidade funcional. Ademais, a FPM é uma ferramenta util para identificar declinio
da forgca e fungdo muscular na prética clinica, possibilitando o estancamento e
intervencdes mais precoces e eficazes, a fim de obter um melhor prognéstico e
reducéo da mortalidade (12).

A American Society of Hand Therapists (ASHT) recomenda que o avaliado esteja
posicionado com o ombro levemente aduzido, cotovelo fletido a 90°, antebraco em
posicao neutra e com o punho em extensao de 0° a 30° (7). Assim, o avaliador solicita
gue o paciente aperte o dinamdémetro o mais forte possivel e mantenha por 3
segundos, sendo verificado o valor em Kgf (quilograma-forga) atingido. Esse teste
deve ser realizado 3 vezes e considerado o maior valor obtido das tentativas. Os
valores de referéncia variam entre os sexos feminino e masculino, faixa etéria,
membro dominante e ndo dominante, além de serem varidveis de acordo com a
nacionalidade do paciente avaliado. O EWGSOP2 adota como referéncia, diminuigéo
da FPM valores <27Kgf para homens e <16kgf para mulheres de forma geral, tendo
outras subdivisdes mais especificas e precisas (3).

A sarcopenia ndo € exclusiva ao paciente cirrético, podendo estar presente em
pacientes idosos néo cirroticos e obesos, onde ha infiltracdo da gordura por entre as
fibras musculares, ocasionando a perda do tbnus. A sarcopenia causada pela idade
teve seus critérios diagnoésticos também atualizados em 2019 — no EWGSOP - sendo
incluido a baixa forgca muscular como critério principal, seguido da menor quantidade
de musculo e baixo desempenho fisico como critério adicional de qualificacdo (3).
Pacientes em estagios avangados de DH costumam apresentar desnutricdo proteico-
energeética, além de perda de massa e forca muscular. As alteragdes na composicao
corporal sdo explicadas pela reduc&o no anabolismo celular, disfungées metabdlicas,
absorcdo inadequada de nutrientes e falta dos efeitos tréficos da atividade fisica,
cursando — por conseguinte — com diminui¢do da sobrevida e aumento da morbidade
(8,13). Ainda nesse sentido, apesar de existirem poucos artigos publicados acerca de
um tema tao relevante quanto esse, pesquisas ja consolidadas evidenciam relacéo

impactante entre a perda de massa muscular e a mortalidade. Ademais, a medida da
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funcdo muscular se mostra muito mais efetiva, dado que representa um indicador
dindmico, enquanto a afericdo da composi¢cao corpérea denota o estado nutricional
de maneira quantitativa. Entre as medidas de forca muscular voluntaria, a FPM é uma
medida validada e de préatica execucdo que reflete a maior forca originaria da

associacao da musculatura intrinseca e extrinseca (14).

3.5. Tratamentos existentes
A sarcopenia é um importante problema de saude publica, dado que os custos de
saude de pacientes sarcopénicos aguardando transplante hepatico sdo muito maiores
guando comparados aos nao sarcopénicos (3). Apesar da expectativa ser de que 0s
transplantes hepaticos revertam complicacdes importantes como a ascite e
hipertensé&o portal, a sarcopenia pode permanecer e até piorar apés o procedimento,
sendo que apenas 6,1% dos pacientes conseguem reverter o quadro de sarcopenia
apos o transplante hepatico (15). Um dos tratamentos mais difundidos atualmente
consiste em estimular o anabolismo muscular através da prética de atividades fisicas,
intervencdes nutricionais — lanches noturnos — ou até mesmo a suplementacdao com
aminoacidos de cadeia ramificada (BCAA) (16).
Nesse sentido, tdo importante quanto tratar complicacfes graves em pacientes
portadores de DHC, tais como a sarcopenia, € prevenir a ocorréncia delas. Assim
sendo, a analise da FPM pode se mostrar um excelente método preditor de
mortalidade em pacientes cirréticos, sobretudo devido a praticidade de aplicacdo do
teste, mobilidade e baixo custo agregado ao procedimento, sendo proposto, inclusive,
sua utilizagao incorporada a pratica clinica dos profissionais de saude, ensejando um
diagnostico precoce, melhor progndéstico, possivel tratamento e qualidade de vida para
0 paciente.

4. METODOLOGIA
Foi realizada uma revisdo sistematica da literatura em que foi utilizado o método
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA).

4.1. ESTRATEGIA DE BUSCA
Todos os estudos originais que investigaram a for¢ca de pressdo manual em pacientes
com diagnostico de doenca hepatica foram identificados por uma pesquisa
sistematica. Foram realizadas buscas nas bases de dados PubMed / MEDLINE,
EMBASE e LILACS de 18 de maio até 20 de agosto de 2022. Foram utilizados os
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boleadores OR e AND com as seguintes palavras chaves: Sarcopenia, muscle mass,

muscle strength, muscle strength dynamometer, liver diseases.

4.2. CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE
Foram considerados elegiveis todos os estudos limitados a seres humanos e
publicados em inglés que atenderam aos seguintes critérios de inclusao:
(1) desenho do estudo: observacionais;
(2) exposicdo: pacientes com baixa forga muscular, maiores que 18 anos com
diagnéstico de doencga hepética e
(3) resultado: mortalidade e admissdo em UTI (Unidade de Terapia Intensiva).
Critérios de excluséo:
Os estudos foram excluidos com base nos seguintes critérios:
(1) desenho / tipo do estudo: ensaios clinicos, artigos de reviséo, editoriais, carta ao
editor, revis@es sistematicas, metanalise.;
(2) exposicéo: estudos que ndo usam dinamometria,;

(3) desfechos: estudos que né&o incluiram mortalidade.

4.3. PROCESSO DE SELECAO E COLETA DE DADOS
A ferramenta Rayyan foi utilizada na triagem dos estudos angariados das bases de
dados, a fim de permitir remoc¢ao de duplicidades, cegamento e selecédo dos estudos
a partir da leitura de titulos e resumos. Apos triagem inicial, os estudos selecionados
foram lidos na integra e as informagdes extraidas. Dentre elas, o desenho do estudo,
pais analisado, nUmero de pacientes envolvidos, nimero de pacientes com baixa
forca muscular, afericdo da forca de preensdo manual, desempenho fisico,
mortalidade e admissdo em UTI. Dois avaliadores independentes (LEFMM e CNPSS)
realizaram a leitura dos estudos e conduziram triagem, tendo um terceiro avaliador

(RPL) ajuizado as divergéncias.

4.4, ANALISE DE RISCO DE VIES
A qualidade de cada estudo foi avaliada de maneira individual, através da andlise de
risco de viés, utilizando a ferramenta de avaliacdo de qualidade de Newcastle-Ottawa:
Escala de avaliagdo de qualidade (NOS), indicada para estudos coortes, que é uma
escala de sistema estelar (*) classificada de 0-9, tendo 3 dominios (Selecéo,

Comparabilidade e Desfecho/Resultado). Escores mais elevados traduzem melhor
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gualidade. Os estudos foram categorizados como baixa (até 5 estrelas), moderada (6

a 8 estrelas) e alta qualidade (9 estrelas).

4.5. HOMOGENEIDADE DOS ESTUDOS E ANALISE ESTATISTICA
A presente revisdo seguiu o modelo PRISMA e realizou a andlise de heterogeneidade

nos estudos apds analise qualitativa.

5. RESULTADOS
Foi realizada a busca sistematica nas bases de dados PubMed / MEDLINE, EMBASE
e LILACS utilizando os descritores: Sarcopenia OR muscle mass AND Muscle
Strength OR Muscle Strength Dynamometer AND Liver Diseases, 0 que resultou em
561 artigos publicados entre os anos de 1987 e 2022 nos idiomas inglés, portugués e
espanhol. De inicio, 75 estudos foram excluidos por estarem em duplicidade. Foram
lidos — pelos dois avaliadores — os titulos e resumos dos demais artigos encontrados
e destes, 433 foram desprezados por ndo estarem em conformidade com o desenho
de estudo e populacéo requerida. Os 53 artigos restantes foram lidos na integra e,
destes, 46 foram excluidos por desconformidade com o estudo. Deste modo, 7
estudos (Alan et al. 2021; Anoop et al. 2021; Giammauro et al. 2020; Giliane et al.
2020; Giliane et al. 2017; Jennifer et al. 2019; Toshimi et al. 2016) foram selecionados

para analise qualitativa (Figura 1).
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Figura 1: Fluxograma de selecdo dos estudos.
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Foi realizada a avalicdo qualitativa e do risco de viés atraves da escala de Newcastle-

Ottawa e 100% dos estudos selecionados apresentaram qualidade moderada (Tabela
1).



Tabela 1. Avaliacao do risco de viés dos estudos

13

Total

Estudos Selegéo Comparabilidade Desfecho/Resultado
Representatividade  Selegcdo da  Determinagdo  Ponto Ajuste para Avaliagdo Duragdodo Acompanhamento (0-9)
coorte ndo da exposicdo final ndo variaveis do seguimento de adequacao
exposta presente confundidoras resultado
no inicio
Alan et al. * * * * * * *
2021
Anoop et * * * * * * *
al. 2021
Giammauro * * * * * * *
et al. 2020
Giliane et * * * * * * *
al. 2020
Giliane et * * * * * * *
al. 2017
Jennifer et * * * * * * * *
al. 2019
Toshimi et * * * * * * *

al. 2016

Qualidade
do estudo

Moderada

Moderada

Moderada

Moderada

Moderada

Moderada

Moderada
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A maioria dos estudos utilizaram o desenho do tipo coortes prospectivas (85,7%), que
avaliou arelacao estabelecida entre a diminuicdo da FPM e mortalidade em pacientes
portadores de hepatopatias em populacdes heterogéneas de diversos paises
(Estados Unidos, Brasil, Italia, india, Australia, Jap&o). Alguns dos dados presentes
na tabela apresentam valores comparativos para intervalos de tempos distintos. A
exemplo, Giammauro et al. utilizaram 90 dias como parametro para 0os numeros
encontrados, enquanto Alan et al. e Anoop et al. o fizeram com 1 ano de

acompanhamento (17-19) (Tabela 2).
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Tabela 2. Resumo dos estudos que avaliam forca de preensdo manual como preditor de mortalidade em pacientes com
doencas hepaéticas.

. Desenho do Parametro Modelo N baixa forca  Média forca N Mortalidade Mortalidade Mortalidade
Estudos Pais N . P - forca . forca normal
estudo diagnéstico equipamento/Software muscular muscular normal Geral forga baixa
Alan et al Coorte Dinamoémetro
' Australia retrospectiva 109 de mola NR NR 33Kg NR 5% NR NR
2021 o
Unica, TECP
NR/NR/DHD-1, Saehan
Coorte IMC, TC, h e
Anoopetal. 40 prospectiva 219  USG, Corporation, Coreiado ;. NR NR 20%
2021 dinamometria Sul; software slicer
versao 4.10.2. NR 8,5%
Giammauro Coorte TC versao 5.0 (ToVision),
- ) , 0 0
et al. 2020 Italia prospectiva 234 dinamometria NR 68 30,8kg 166 5% 3% 1%
Balanca eletrénica (BOD
POD®; Medig&o de vida
Instruments/ adipdmetro
(Lange®, Tecnologia
Beta Incorporada,
) Sarcopénicos:
Giliane et al Coorte IMC, Cambridge, EUA) 18,3 +5,1 kg 102 NR
2020 " Brasil prospectiva 124 dinamometria, estadidmetro (Sanny, 22 Né&o NR NR
DXA = A sarcopénicos:
Sao Paulo, SP, Brasil) 30,8 + 8,0 kg
/Hologic Inc.®, Bedford,
MA, EUA) software
APEX versao 4.02.
Coorte Discovery Hologic, Cirréticos: 25,00
Giliane et al. : . DXA, Bedford, MA - software +8,40 o
2017 Brasil prospectiva 144 dinamometria APEX (versdo 4.02; 19 Controle: 39,69+ 125 38,89% NR
Hologic)/ Charder Co. 6,27 NR



i Coorte

Jennifer et Estados )

al. 2019 Unidos prospectiva 1108
imi Coorte

Toshimi et N )

al. 2016 Japéao prospectiva 72

LFI, IMC,
dinamometria

BIA,
dinamometria

Ltd., Taichung City,
Taiwan).

Liver frailty index
(University of California
San Francisco)/NR/NR.

InBody 720 (InBody,
Toéquio, Japao)

290

818
H - 33kg
M - 20kg
62
H - 32,2kg
M - 17kg

15,5%

9,72%

16

4%
8%

40%
4,83%

NR: ndo relatado. LFI: indice de Fragilidade do Figado (forca de preenséo, levantar-se da cadeira e equilibrio). DXA: Raios X de dupla energia. TC: Tomografia Computadorizada. BIA: Bioimpedancia

Elétrica Multifrequéncial. TECP: Teste de Exercicio Cardiopulmonar.
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Os estudos incluidos apresentaram diferentes padrdoes para classificacdo da
sarcopenia, variando o instrumento utilizado e os valores de referéncia. Além do
dinamometro utilizado no TPP, mecanismos complementares foram utilizados para
calcular a FPM e diagnosticar a patologia em foco, dentre estes, IMC (42,9%), DXA
(28,6%), TC (28,6%), BIA (14,3%), LFI (14,3%), USG (14,3%). Quanto as referéncias,
ndo ha consenso em relagdo a esse marcador, apesar da grande maioria dos estudos
existentes utilizarem o valor convencionado na EWGSOP 2010 (FPM <27 kg para

homens e <16 kg para mulheres) (16—-22).

6. DISCUSSAO

O presente estudo evidenciou que a diminuicdo da FPM tem potencial
aplicabilidade como preditora de mortalidade em pacientes com DHC, sendo no
minimo duas vezes maior a mortalidade em individuos frageis quando comparados
aos de forga normal (21).

Em relagcéo ao risco de morte, Jennifer et al. avaliaram dentre os candidatos a
transplante hepatico (TH) em lista de espera, um aumento de até 3 vezes em
pacientes sarcopénicos obesos classes Il ou superior quando comparados aos nao
obesos (21). A fragilidade também foi associada a um risco 2 vezes maior de
mortalidade em candidatos n&o obesos e aqueles com obesidade classe 1. Foram
excluidos do estudo os participantes com carcinoma hepatocelular. O LFI foi calculado
como: (-0,330 x sexo - comprimento ajustado da pegada) + (-2,529 x numero de
apoios de cadeira por segundo) + (-0,040 x tempo de equilibrio) + 6. Para
classificagdo, os pontos de corte definiram auséncia de fragilidade (pontuacéo LFI
<3,2), pré-fragilidade (pontuacao LFI de 3,2 a <4,5) e fragilidade (pontuacéo LFI =24,5).
Com relacao ao IMC, 22,2% apresentavam obesidade grau 1 e 17,3% obesidade grau
2 ou maior (21). Apesar disso, o indice ndo deve ser tomado como parametro absoluto
guando utilizado de maneira isolada, uma vez que pode representar um aumento de
peso em decorréncia de ascite e ndo apenas por gordura ou massa muscular

esquelética, sobretudo em pacientes portadores de hepatopatias.



21

Outro importante fator que pode explicar o achado de Jennifer et al. € o fato de
gue candidatos com obesidade classe 1 e classe 2 ou superior eram mais propensos
a serem mais velhos (classe 1, 57,3 anos; classe 2, 55,8 anos; ndo obesos, 54,6 anos)
e mais propensos a ter esteato-hepatite ndo alcodlica (classe 1, 23,6%; classe 2 ou
superior, 29,2%; nao obesos, 11,9%) do que candidatos n&o obesos. Essa conjectura
se respalda no fato de que a prevaléncia de fragilidade foi semelhante entre os
candidatos nao obesos, com obesidade classe 1 e obesidade classe 2 ou superior
(n&o obesos, 25,4%; classe 1, 26,0%; classe 2 ou superior, 29,2%) (21).

A FPM e TCPE (Teste de Exercicio Cardiopulmonar) foram capazes de
identificar candidatos com alto risco de resultados adversos apos transplante hepatico
no estudo de Alan et al. Diferentemente, Toshimi et al. investigaram de maneira
prospectiva os efeitos da sarcopenia pré transplante na sobrevida e examinaram as
mudancas sequenciais nos parametros sarcopénicos apos Transplante de Figado de
Doador Vivo (TFDV). Informagdes sobre avaliagdes de reservas fisiologicas,
bioquimica, modelo para Doenga Hepatica em Estagio Final (MELD) e pontuagdes de
Child-Pugh foram registradas no momento da avaliagdo do transplante e coletadas
através de prontuarios em papel e eletrénicos no estudo de Alan et al. (17).

Os pacientes candidatos a transplante eram predominantemente do sexo
masculino (66%) e com idade média de 57 anos (50-63) e pontuacao MELD mediana
de 16 (10-20). Quanto a etiologia da DH, a mais prevalente foi a combinagao de virus
da hepatite C e carcinoma hepatocelular (19,6%), seguida de hepatopatia alcodlica
(17,0%). Durante o acompanhamento de 12 meses do estudo, 6 Obitos foram
registrados (5%) e as causas incluem, em sua maioria, patologias prévias
(insuficiéncia cardiaca, microangiopatia tromboética progressiva, glioblastoma etc.),
resultando que nem a FPM nem a MAMC (Circunferéncia muscular do braco) fossem
associadas a mortalidade na analise univariada ou multivariada, apesar da FPM ter
sido associada ao tempo de permanéncia hospitalar quando ajustada para idade e
sexo (17). A MAMC néo foi um instrumento util neste estudo e nao se associou a
nenhum dos desfechos clinicos avaliados. A baixa FPM foi associada a sepse poés
transplante hepatico precoce e permanéncia hospitalar prolongada na analise
totalmente ajustada. Houve um baixo numero de obitos durante o primeiro ano pos-
transplante e, por conseguinte, poder estatistico limitado para detectar associa¢fes

de nossas medidas de reserva fisiolégica com mortalidade em 1 ano (17).
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Dos 72 pacientes participantes do estudo de Toshimi et al., 10 (14%) eram
sarcopénicos antes do transplante e os outros 62 pacientes (86%) eram n&o
sarcopénicos(16). Os candidatos frageis apresentaram taxas de Sobrevida Global
(SG) significativamente menores quando comparados aqueles sem sarcopenia
(P<0,001), sendo a SG para todos os pacientes no periodo de 1 ano de 94%(16). O
estudo japonés sugere entao, que a sarcopenia pré-transplante esta concernente com
o0 aumento da mortalidade, visto que a taxa de mortalidade foi consideravelmente
maior para 0s sarcopénicos (40%) quando comparados aos ndo sarcopénicos (4,84%)
(16).

Quanto ao diagndstico, Giliane et al. avaliaram a eficacia de métodos aditivos
na identificacdo da sarcopenia em pacientes cirréticos de forma mais pratica, além de
estimar o risco de mortalidade quando outros dispositivos de referéncia ndo estéao
disponiveis, através de analise post-hoc de dados de um estudo prospectivo principal
(22). A baixa massa muscular esquelética foi definido como DXA-ASMI<7kg/m2 e a
baixa forca muscular esquelética foi definida como FPM n&o dominante < 25 kg. A
analise com apenas variaveis bioquimicas mostrou significancia a partir dos niveis de
globulina (24,8 g/dL) e sddio (< 132 mEq/L), sendo encontrado que 15% dos pacientes
tinham baixa massa muscular esquelética, enquanto 85% dos pacientes nao
apresentavam. O uso de variaveis antropométricas, circunferéncia da panturrilha <
33,0 cm, musculo do brago circunferéncia < 23,0 cm e valor da dobra cuténea tricipital
< 8,8 mm em conjunto, determinaram que 29% dos pacientes tinham baixa da massa
muscular esquelética e 71% nédo apresentavam. A prevaléncia de massa muscular
baixa e adequada pelo método de referéncia sao de 30% e 70%, respectivamente.
Ambos os modelos mostraram excelente precisao (0,94 [0,89; 0,98], boa sensibilidade
(0,68 [0,45; 0,86]) e excelente especificidade (1,00 [0,96; 1,00]).

De acordo com ambos os modelos, o risco predito de morte para um individuo
com sarcopenia foi cerca de seis vezes maior do que para pacientes nao
sarcopénicos, levando em consideragdo que apenas 0s Obitos relacionados
diretamente as complicagdes da cirrose foram contabilizados(22).

Ainda quanto ao diagnoéstico, ambos os estudos de Giliane et al. utilizaram
pacientes do sexo masculino, valendo-se de técnicas existentes que foram aplicadas
de maneira inovadora para estimar a massa muscular esquelética(20,22). Analisaram
a interferéncia da ascite em pacientes cirréticos quanto a avaliagao precisa do

musculo esquelético no diagnostico de sarcopenia, além de hipotetizarem que a
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medicao do indice do musculo esquelético apendicular (ASMI) com absorciometria de
raios-x de dupla energia (DXA) melhora o diagnéstico de sarcopenia em pacientes
cirréticos, pois o ASMI nao inclui o compartimento abdominal cheio de liquido(22).
Além disso, avaliaram se a ASMI é influenciada por ascite, edema de membros
inferiores e prediz mortalidade isoladamente ou combinada com a FPM em pacientes
cirréticos (20). Os modelos antropométricos foram combinados com variaveis
bioguimicas, obtendo boa sensibilidade e especificidade, ao prever mortalidade 6
vezes maior em pacientes com sarcopenia em relacdo aos pacientes nao
sarcopénicos, utilizando ASMI e FPM, préticas simples e baratas para tal feito(22).
No estudo publicado em 2020, Giliane et al. propuseram ponto de corte proprios para
analisar os pacientes e os estabelecidos pela EWGSOP, em que encontraram valores
discrepantes quanto a mortalidade em individuos de forgca normal quando comparados
aos de forca baixa, sendo de 73,70% para o ponto de corte proprio e 54,80% pelo
ponto de corte do EWGSOP, representando um aumento de 34,49% na letalidade
guando utilizam os meios propostos em seu estudo(22). Foram utilizados, além da
dinamometria, meios antropométricos (peso, estatura, dobras cutaneas biceps,
triceps, subescapular e suprailiaca, circunferéncias musculares da panturrilha,
cintura, quadril e braco), bioquimicos (Bilirrubina e suas fragdes; o tempo de
protrombina, aspartato aminotransferase, alanina aminotransferase, fosfatase
alcalina, gama-glutamil transferase, alfa-fetoproteina, sodio, albumina, creatinina,
proteina total, globulina, hemoglobina, glicemia de jejum, os niveis de potassio e ureia
no plasma, contagem de plaquetas e hematdcrito) e massa muscular esquelética com
absorciometria de raios x de dupla energia (DXA)(20,22).

Diferentemente de Giliane et al, 2020 e Anoop et. al, 2021 que trouxeram o EWGSOP
como referéncia principal em seu estudo - grupo apresentou o primeiro e mais
amplamente utilizado consenso que recomendou pontos de corte de massa muscular,
forca muscular e desempenho fisico para diagnosticar e avaliar a sarcopenia - 0
estudo de Chen et al, 2016 analisou a patologia com base no Asian Working Group
for Sarcopenia (AWGS), o qual foi criado por especialistas e pesquisadores de paises
asiaticos que viram a necessidade de adaptar os critérios a tal populacéo, devido as
diferencas de etnia, antecedentes genéticos e tamanho corporal (18,22,23).

Nesse sentido, os resultados dos trabalhos evidenciaram que a utilizagdo da FPM
inferior a 26kg para homens e 18kg para mulheres como referéncia para critério de

baixa forca muscular, as taxas de prevaléncia de sarcopenia em 949 idosos
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selecionados aleatoriamente no Japéo foi 9,6% para homens e 7,7% para mulheres
(23). Contudo, utilizando os critérios propostos do EWGSOP no mesmo grupo, essas
taxas se tornaram mais altas e mais proximas entre ambos os sexos, sendo de 13,8%
em homens e 12,4% em mulheres (23). A importancia dessa variacdo € analisar,
sobretudo, como a utilizacdo de diferentes critérios diagnosticos podem produzir
resultados marcadamente divergentes, de acordo com as particularidades de cada
regido do globo.

Algumas limitagGes existiram no estudo, dentre elas a auséncia de um valor de
referéncia universal para a FPM, sendo por isso, empregados diversos valores de
corte a depender do autor dos trabalhos e dos paises de origem, além de haver
diversidade quanto ao tempo de acompanhamento dos estudos, sendo bastante
discrepante em determinados estudos, o que impacta diretamente nos valores obtidos

ao final desses trabalhos e que devem ser levados em consideragao.

7. CONCLUSAO

Muitas discussdes cercam a utilizagcdo de métodos diagnosticos e a heterogeneidade
dos valores de referéncia para definicdo da sarcopenia em pacientes com doencas
hepaticas crbnicas (DHC). Nessa perspectiva, a FPM se mostra eficiente como
preditora de mortalidade nesses pacientes, sobretudo com a utlizacdo da
dinamometria, que apresenta baixo custo e facil mobilidade, e devem fazer parte da

avaliacao de rotina.
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