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RESUMO

A doenca de Chagas ¢ uma condicdo prevalente em varias regides do Brasil e da
América Latina e apresenta evolucdo clinica bifasica, com as fases aguda e cronica.
Apesar da alta mortalidade e morbidade da doenca, a fisiopatogénese da cardiomiopatia
chagasica cronica (CCC) ainda ndo ¢ totalmente compreendida. Acredita-se que o dano
miocardico cronico ocorra principalmente devido a parasitismo persistente e de baixa
intensidade pelo Trypanosoma cruzi nas células miocardicas e a agressao das células nao
parasitadas por reagdes auto-imunes, que causam uma resposta inflamatoria exacerbada.
Além desses mecanismos centrais, sdo ainda reconhecidos 2 outros mecanismos
auxiliares de lesdo ou ampliagdo do dano tissular: os disturbios da microcirculagdo
corondria e a denervagdo autondmica. Entretanto, atualmente o tratamento da CCC ¢
baseado no controle dos sintomas e reducdo da progressdo da doenca. Por outro lado,
sabe-se que o treinamento fisico aerdbico (TFA) promove beneficios sobre a fungdo e
perfusdo miocardica, sobre o balango autondmico, capacidade funcional e qualidade de
vida em pacientes com outras cardiomiopatias. Dessa forma, esse projeto levanta a
hipotese de que o treinamento fisico promove beneficios nos principais eixos
fisiopatogénicos envolvidos na progressao da doenca. OBJETIVO: AVALIAR os efeitos
de um programa de treinamento fisico semi-supervisionado sobre a capacidade funcional
de pacientes com cardiomiopatia chagésica cronica. Como desfechos secunddrios, serdo
avaliados os efeitos sobre a fungdo cardiaca em repouso e esforco, o balango autondmico
e a qualidade de vida. CASUISTICA E METODOS: Estudo clinico prospectivo,
longitudinal, de intervengdo terapéutica através do treinamento fisico aerdbico,
randomizado e controlado. O desfecho primario serd a capacidade funcional observada
pelo teste cardiopulmonar (consumo de oxigénio maximo) e pelo Shuttle. Os pacientes
incluidos no estudo serdo submetidos a avaliacdo basal que incluira: exame clinico,
Eletrocardiograma de 12 derivagdes, Ecocardiograma 2D-Doppler transtoracico em
repouso e esforco, avaliagdo autondmica através da variabilidade de frequéncia cardiaca,
questionario de qualidade de vida (Minnessota Living with Heart Failure Questionnaire).
Os pacientes realizardo ainda avaliagdes da capacidade funcional por Teste
Cardiopulmonar, Glittre ADL test, teste de sentar e levantar, shuttle walk test e avaliagao
da forca pela preensdo palmar. A seguir, os pacientes serdo randomizados em dois grupos.
O grupo controle serd submetido ao tratamento convencional incluindo orientagdes sobre

educagdo em saude, porém serdo orientados a evitarem a pratica regular de exercicio



fisico. O grupo intervengdo sera submetido ao programa de treinamento fisico semi-
supervisionado por trés meses. Ao final dos trés meses de reabilitagdo cardiovascular
semi-supervisionada os pacientes serdo submetidos novamente aos exames. ANALISE
ESTATISTICA: O calculo da amostra foi realizado para detectar diferengas no consumo
pico de oxigénio (VO: pico), estimando-se a necessidade de 34 participantes para um
poder de 90%. Os testes estatisticos especificos a serem empregados na analise de
diferencas entre os grupos e entre as variaveis estudadas pré e pds tratamento serdo
definidos apds coleta inicial de dados e estabelecimento do padrdo de distribui¢do das

variaveis analisadas (normal ou ndo normal).

INTRODUCAO

A doenca de Chagas (DC), também conhecida como tripanossomiase americana,
foi descoberta em 1909 pelo médico brasileiro Carlos Chagas (1). E uma infec¢io causada
pelo parasita Trypanosoma cruzi (T. cruzi), transmitida principalmente por vetores
triatomineos, sendo os principais o Triatoma infestans, Triatoma dimediata e Rhodnius
prolixus (2). A doenca é conhecida como um sério problema de satide publica em paises
endémicos e ndo endémicos, com cerca de 6 a 7 milhdes de casos ao redor do mundo,
levando a alta morbidade ¢ mortalidade (3).

Essa patologia apresenta duas fases bem distintas: a fase aguda e a fase cronica.
A fase aguda ¢ de duragdo curta, 1 a 3 meses e, destaca-se por uma reagdo inflamatoria
localizada no ponto da inoculagdo, além de manifestacdes cardiovasculares derivadas de
uma intensa reacdo inflamatdéria no coragdo, secundaria ao parasitismo das fibras
cardiacas por ninhos da forma amastigota do 7. cruzi. Na fase cronica, de longa duragao,
a doenca pode ser assintomatica (forma indeterminada da doenga) ou apresentar o
desenvolvimento de complicagdes digestivas e/ou cardiacas. Enquanto a forma digestiva
acomete cerca de 10% dos pacientes, as complicagdes cardiacas sdo as mais graves e
atingem cerca de 30 % dos casos de individuos chagasicos (4).

No que se refere a fase mais grave da doenga, a cardiomiopatia chagésica cronica
(CCC), mesmo apresentando alta prevaléncia, importancia clinica e epidemioldgica, a sua
fisiopatogenia ainda ndo ¢ completamente compreendida (5). O aspecto mais intrigante
da histdria natural desta forma de cardiomiopatia dilatada ¢ o longo tempo, cerca de 2-3

décadas, de aparente aquiescéncia clinica que se interpde entre a infec¢do inicial (fase



aguda) e sua fase cronica, caracterizada por uma miocardiopatia dilatada com
manifestagdo de insuficiéncia cardiaca (IC), arritmias cardiacas, eventos
tromboembolicos e morte subita (6). As lesdes histopatoldgicas nesta fase, compreendem
uma miocardite focal difusa, com infiltrado predominante de células mononucleares,
destrui¢ao de miofibras e fibrose intersticial, com parasitismo de fibras cardiacas de muito
baixa intensidade ou indetectavel (7).

Particularmente desafiadora ¢ a caracterizagdo dos mecanismos lesivos
envolvidos nesta lenta progressdo da disfun¢do miocardica ou a rapida eclosdo da
agressdo miocardica, na fase cronica da doenca. Dois mecanismos fisiopatogénicos
centrais t€m sido aventados para explicar o desenvolvimento da lesdo miocardica cronica
da CCC: agressao miocardica dependente do parasitismo persistente ¢ de baixa
intensidade no tecido cardiaco (8) e lesdo miocardica por resposta inflamatoria
exacerbada, mediada por mecanismos de autoimunidade, alimentada pelo parasitismo
persistente (9).

Além desses mecanismos centrais, sdo ainda reconhecidos dois outros
mecanismos auxiliares de lesdo ou ampliagdo do dano tissular: a desenervagdo
autondmica (10) e os distarbios da microcirculagdo coronaria, com consequente isquemia
e lesdo miocardicas (11, 12). Esta ultima, por sua vez, tem ganhado particular destaque
considerando que um percentual elevado de pacientes com CCC apresentam dor toracica
(13) e alteracdes da perfusdo miocardica (14, 15) associadas a progressdao da disfuncdo
ventricular esquerda (16). Tais resultados sugerem que a isquemia miocardica participe
da génese da lesdo miocardica progressiva.

Como consequéncias de todos os mecanismos expostos nos paragrafos acima, a
CCC ¢ uma doenca potencialmente letal, debilitante e que leva a uma importante redugao
da capacidade funcional, inclusive em pacientes na fase indeterminada da doenca (17,
18). Atualmente, sabe-se que o tratamento da CCC ¢ baseado no controle dos sintomas e
reducdo da progressao da doencga (19).

Contudo, pequenos trabalhos tém demonstrado beneficio da reabilitaciao
cardiovascular em pacientes com CCC sobre o bem estar, capacidade funcional, balango
autondmico, for¢ca da musculatura respiratoria e qualidade de vida (20-23). Em adigao,
trabalhos recentes demonstraram melhora da perfusdo miocardica em pacientes com
isquemia microvascular primdria (24) e em pacientes portadores de cardiomiopatia
dilatada (25). No entanto, nenhum trabalho prévio avaliou os efeitos do treinamento fisico

sobre a perfusdo miocardica em pacientes com CCC.



Dessa forma, esse projeto levanta a hipdtese de que o treinamento fisico promove

beneficios em um dos principais eixos fisiopatogénicos (alteracdo da perfusdo

miocardica) envolvidos na progressdo da doenga. Além disso, a melhora da perfusdo

miocardica pode refletir em beneficios sobre a fun¢do miocardica, atividade simpatica

cardiaca, capacidade funcional e consequentemente, sobre a qualidade de vida desses

pacientes.

OBJETIVOS

Avaliar os efeitos de um programa de treinamento fisico semi-supervisionado de

12 semanas na capacidade funcional de pacientes com cardiomiopatia chagasica cronica

(CCO).

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.

Avaliar o impacto da intervencdo nos desfechos co-primarios: consumo pico de
oxigénio (VO: pico) no Teste de Esfor¢o Cardiopulmonar (TECP) e distancia
percorrida no Incremental Shuttle Walk Test (ISWT).

Analisar os efeitos do treinamento sobre a fungdo cardiaca em repouso e durante
o esfor¢o, por meio do ecocardiograma de estresse, com foco na reserva contratil
(variagdo do strain longitudinal global), hipertensdo pulmonar dindmica (variagao
da PSAP), funcdo do ventriculo direito (TAPSE) e dissincronismo ventricular.
Investigar as mudancas na modulacdo autonOmica cardiaca por meio da
variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC).

Medir os efeitos do programa na for¢a muscular periférica, resisténcia e no
desempenho funcional em atividades da vida diaria.

Avaliar o impacto da interven¢ao na qualidade de vida percebida pelos pacientes

(MLHFQ).

METODOLOGIA



- Delineamento Geral do Estudo

Trata-se de estudo clinico prospectivo, de intervengdo terapéutica, por meio de
um treinamento fisico aerdbico, randomizado e controlado que serd realizado apds a
devida aprovagio do Comité de Etica e Pesquisa da Universidade Federal de Minas
Gerais, conforme determinado na resolugdao nimero 510/2016 do Conselho Nacional de
Saude.

Os pacientes incluidos no estudo serdo submetidos a avaliagdo basal que incluira:
exame clinico, eletrocardiograma de 12 derivacdes, ecocardiograma 2D-Doppler
transtoracico em repouso e no esforco, avaliacdo autonomica através da variabilidade da
frequéncia cardiaca e questionario de qualidade de vida (Minnessota Living with Heart
Failure Questionnaire). Os pacientes realizardo ainda avaliacdes de forga, resisténcia
muscular e da capacidade funcional por teste cardiopulmonar, shuttle Walk test Glittre
ADL test, teste de sentar e levantar de 1 minuto, teste de preensdo palmar.

A seguir, os pacientes serdo randomizados e submetidos ao grupo de intervengao
ou ao grupo controle. Ao final de doze semanas de intervengdo os pacientes serdo

submetidos novamente aos exames supracitados.

- Critérios de inclusdo

Os pacientes serdo recrutados a partir da populacdo ja atendida no ambulatério
especializado de Doenca de Chagas do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de
Minas Gerais, localizado no Centro de Treinamento ¢ Referéncia em Doengas Infecto-
Parasitarias — CTR/DIP Orestes Diniz, coordenado pelo Prof. Dr. Manoel Otavio da Costa
Rocha.

Devido ao nimero de participantes necessarios e visando abranger a populagao
estudada em areas endémicas e ndo endémicas, surgiu a necessidade de agregarmos duas
instituicdes ao estudo. Sdo elas: Universidade Federal do Triangulo Mineiro (UFTM), no
qual sera coordenado pelo professor/pesquisador Luciano Fonseca Lemos de Oliveira e a
Universidade Federal dos Vales do Jequitinhonha e Mucuri (UFVJM), coordenado pelo
professor/pesquisador Henrique Silveira Costa. Nessas instituigdes, somente serao
realizados o teste cardiopulmonar, Glittre ADL test e a interven¢do considerando a
disponibilidade de infraestrutura e variaveis de interesse das referidas instituigdes.

O estudo incluird pacientes com diagndstico de doenca de Chagas confirmado por
dois testes sorologicos distintos (imunofluorescéncia indireta, ensaio de imunoabsor¢do

enzimatica (ELISA) ou hemglutinagdo), exibindo alteragdes tipicas da mobilidade



sistolica segmentar ou global do ventriculo esquerdo no ecocardiograma transtoracico, ou
alteracdes eletrocardiograficas que caracterizem comprometimento miocéardico cronico
pela doenga. Os participantes do estudo deverdo apresentar funcao sistélica ventricular
esquerda preservada ou com redugdo leve (FEVE > 40 %), e poderdo exibir sintomas

leves de insuficiéncia cardiaca (Classe Funcional I ou IT da NYHA).

- Critérios de exclusdo

Serdo excluidos os pacientes exibindo outra etiologia para disfun¢do miocérdica,
como alcoolismo, infarto miocéardico prévio, doenga arterial coronaria conhecida, uso de
cardiotoxicos ou de drogas ilicitas, miocardiopatia periparto, valvopatia primaria e
doenga do pericardio. Também serdo excluidos portadores de comorbidades que
comprometam a capacidade funcional, como DPOC grave, hepatopatia grave, colagenose
e disfungao tireoidiana nao tratada.

Doenga arterial coronariana (DAC) devera ser excluida mediante realizagdo de
cateterismo cardiaco naqueles pacientes que apresentarem defeitos perfusionais
isquémicos na cintilografia de perfusdo miocéardica e que exibam 3 ou mais fatores de
risco para doenca arterial corondria aterosclerotica.

Por fim, também serdo excluidos individuos que apresentarem limitagdes fisicas
(ortopédica ou neurologica) ao exercicio aerdbio em esteira rolante e/ou caminhada ou

contraindicacdo para a pratica de atividade fisica aerdbica de moderada intensidade.

- Randomizacdo

Os participantes que atenderem aos critérios de elegibilidade e assinarem o termo
de consentimento livre esclarecido serdo submetidos as avaliagdes basais antes do
procedimento de randomizacdo. Para garantir a ocultacdo da alocagdo, a randomizagao
para os grupos (grupo intervencdo ou grupo de controle) sera realizada por um
investigador que ndo esteja envolvido no recrutamento, usando um cronograma de

randomizagdo gerado por computador.

- Grupo Intervengdo

Os pacientes alocados no grupo intervengdo realizardo o treinamento fisico

aerobico trés vezes por semana durante trés meses de forma semi-supervisionado: As



sessdes supervisionadas (3 atendimentos presenciais, durante 3 meses, 1 vez ao més.)
terdo uma fase de aquecimento (10 min), condicionamento (30 min), desaquecimento (5
min), exercicios resistidos de baixa intensidade para membros superiores e inferiores (10
min) e relaxamento (5 min). Outros atendimentos presenciais serdo agendados caso seja
identificada a necessidade. Além disso, para as sessdes ndo supervisionadas os
participantes receberam uma cartilha de exercicios, com foco no treino aerdbico, no qual
devera ser realizada 3 x por semana, em seu domicilio. Os participantes serdo instruidos
a fazerem caminhada durante 30 minutos. Em seguida, fardo os exercicios que estardo na
cartilha de orientacdes, na qual estard descrito e ilustrado exercicios resistidos de baixa
intensidade para membros superiores e inferiores, utilizando uma faixa eldstica “doada
pela equipe de pesquisadores”. A frequéncia cardiaca (FC) serd monitorada pelo
cardiofrequencimetro (PolarH10) que estard emprestado ao participante. Ademais, o
participante deverd anotar em seu “didrio de acompanhamento” os dados da FC obtidos
durante seu treinamento. Uma vez na semana, um pesquisador responsavel entrard em
contado, via telefone, para averiguar se o participante estd fazendo os exercicios e

esclarecer quaisquer eventuais duvidas.

- Grupo Controle

Os participantes alocados ao grupo controle, além do tratamento convencional,
receberdo orientacdes gerais sobre orientacdes em saude. Os mesmos serdo instruidos a
ndo participarem de nenhum programa regular de exercicios, como exercicios em grupo
supervisionado. No final do estudo, os pacientes serdo convidados a participarem do
programa de reabilitacdo cardiovascular onde realizardo treinamento fisico aerobico trés

vezes por semana, durante 12 semanas.

- Ecocardiograma

Exame ecocardiografico bidimensional convencional serd realizado em repouso
com o paciente em decubito lateral com aquisi¢ao de projecdes convencionais, incluindo
aquelas dedicadas a analise de VD e de eixos curtos de VE basal, médio e apical, para
futuras analises de tor¢do, e no esfor¢o em decubito dorsal com a utiliza¢ao da Ciclo-
maca semi-inclinada lateralmente com o participante pedalando até intensidade
subméxima (85% da FC atingida no TECP). Aquisi¢do das imagens sera guiada pelos

tracados eletrocardiograficos disponiveis no equipamento.



As medidas ecocardiograficas serdo: 1. Medidas de quantificacdo cavitaria, como
recomendadas pela sociedade Americana de ecocardiografia; 2. Fragcdo de ejecdao do
ventriculo esquerdo (FEVE) pela regra de Simpson Modificada; 3. Anélise subjetiva da
mobilidade segmentar de ventriculo esquerdo; 4. Andlises de deformidade (“strain”)
longitudinal global e segmentar de ventriculos esquerdo e direito; 5. Analises de
deformidade (“strain”) radial e circunferencial dos ventriculos esquerdo e direito; 6.
Velocidade de onda S de Doppler tecidual em anel tricuspideo e mitral.

A analise durante o esforco terd como foco a investigacao de hipertensdo pulmonar
dindmica (pela PSAP), da fun¢ao do ventriculo direito (pelo TAPSE) e do dissincronismo

ventricular, além da quantificacdo da reserva contratil pelo strain.

- Avaliacdo autonémica

Para avaliag¢ao do balanco autonomico pela variabilidade da frequéncia cardiaca,
um bloco de 15 minutos de intervalo R-R, sem flutuacdes e mudangas de transientes
adquiridos pelo cardiofrequencimetro Polar® RS800, serd analisado através do software
Kubios HRV 2.0 (26).

Serdo estudadas as varidveis no dominio da frequéncia: HF — reflete a influéncia
do sistema autondmico parassimpatico sobre o automatismo cardiaco; LF — reflete a
influéncia do sistema autondmico simpatico e parassimpatico sobre o automatismo
cardiaco; e HF/LF — reflete o balango simpato/vagal. No dominio do tempo: RMSSD - a
média das raizes quadradas das diferencas entre batimentos cardiacos que representa o
nivel da atividade parassimpatica; e SDNN — refletindo a flutuagdo total da frequéncia

cardiaca.

- Teste cardiopulmonar

Este teste sera realizado em esteira rolante, segundo um protocolo de esforgo
crescente e continuo. As variaveis cardiorrespiratorias serdo medidas respiragdo a
respiragdo, utilizando-se um sistema de medidas metabdlicas (Ultima CPX -
MedGraphics). Serdo registradas a frequéncia cardiaca, tracado de ECG, frequéncia
respiratdria, ventilagdo pulmonar, consumo de O2 (VO2), produgdo de CO2 (VCO2),
fragdes expiradas de CO2 (PET CO2) e de O2 (PET O2). Serdo calculados o quociente
de trocas respiratorias (RER), equivalentes ventilatorios (VE/VO2, VE/VCO?2).

Os pacientes deverdo realizar o esforco aplicado até¢ a exaustdo fisica ou até o

aparecimento de critérios ergoespirométricos de interrup¢do do teste. Sera utilizada a



Escala de Percepcao de Esforco de Borg modificada apds o teste para se obter o indice de

esfor¢o percebido pelo paciente.

- Shuttle Walk Test

O SWT ¢ um teste submaximo e reprodutivel, frequentemente utilizado para
avaliacdo e acompanhamento da capacidade funcional de individuos com diversas
condi¢des de saude. O teste serd realizado de acordo com a padronizacdo do estudo
pioneiro de Singh et al. Resumidamente, o paciente serd orientado a caminhar em um
corredor plano de 10 metros, com aumentos progressivos de cadéncia ditados por sinais
sonoros. O teste possui 12 niveis de intensidade e serd interrompido quando o paciente
ndo for capaz de manter o ritmo estabelecido pelo dudio por duas vezes seguidas ou
quando apresentar sinais ou sintomas que contraindiquem a manutengao do teste. Para o

estudo, a variavel de interesse sera a distancia percorrida.

- Teste de preensdo palmar

A forca de preensdo manual ¢ definida como uma medida de for¢a denominada
como isométrica, em que o individuo iré aplicar determinado grau de for¢a em um objeto
imodvel, para que o mesmo entre em movimento. No presente estudo sera utilizado o
dinamometro Jamar, no qual ¢ descrito na literatura como sendo o mais eficiente na
mensuracao da forca de aperto na preensdo palmar. O participante serd orientado quanto
ao posicionamento para realizacdo do teste e realizard 3 medidas, com periodo de
descanso entre as tentativas. Para o estudo serd atribuido a maior medida feita pelo

participante.

- Teste de sentar e levantar de 1 minuto

O teste serd realizado em um solo plano e ndo escorregadio. O paciente estard sem
vestimentas que possam restringir-lhe a mobilidade, descal¢o e sem meias. O teste sera
realizado em uma cadeira sem braco e o paciente devera sentar no centro da cadeira, com
a coluna ereta, pés separados numa distancia equivalente a largura do ombro e bragos
cruzados sobre o térax. Sera solicitado a levantar-se e sentar-se o mais rapido possivel,
por 1 minuto ininterrupto, com comando verbal no inicio e final do teste. Para o estudo,

a variavel de interesse serd o nimero de repeti¢des que o participante conseguir realizar.



- Glittre ADL

Nesse teste, os individuos serdo orientados a carregam uma mochila contendo um
peso de 2,5 Kg (mulheres) ou 5 kg (homens). Inicialmente, sentados em uma cadeira, sao
instruidos a se levantar e andar por um corredor de 10 metros, passando por uma escada,
que se encontra na metade desse corredor, até chegar a uma estante com trés niveis. O
individuo deve mover trés pesos, de um quilograma (Kg) cada, a partir da prateleira
superior (nivel da cintura escapular) para a prateleira mais baixa (nivel da cintura pélvica)
e, depois, para o chdo. A seguir, deve realizar a sequéncia inversa, até retornar os pesos
para a posicao inicial. Entdo, o individuo retorna até se assentar na cadeira e reinicia o
percurso. O teste termina quando o individuo completa cinco percursos completos. O
participante ¢ instruido a realizar o teste o mais rapido possivel. E permitido descanso
durante o teste; entretanto, ¢ orientado o retorno o mais rapido possivel. Nao ¢ dado
nenhum estimulo verbal durante a realiza¢do do teste e o resultado principal ¢ o tempo

gasto para finaliza-lo

- Questiondrio de qualidade de vida - Minnessota Living with Heart Failure
Questionnaire

A qualidade de vida relacionada a satde dos participantes serd avaliada pelo
emprego do Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire (MLWHFQ), na versdo
traduzida e validada em lingua portuguesa. O questionario sera aplicado por membro da
equipe treinado na obtencdo de informagdes sobre qualidade de vida e no uso do
MLWHFQ. O questionario ¢ composto por 21 itens, que devem ser respondidos
utilizando escala de zero a 5, na qual zero significa que a doenca ndo impediu o paciente
de viver como ele queria e 5 significa que a doenga o impediu demais de viver como ele
gostaria. As perguntas presentes no questionario contemplavam trés dimensdes
relacionadas as limitagdes que a insuficiéncia cardiaca gera na vida do paciente:
limitagdes fisicas (que se associavam a dispneia e a fadiga), aspectos emocionais e

aspectos sociais.

- Desfechos
O desfecho primario sera a avaliacao da capacidade funcional observada pelo teste
cardiopulmonar (consumo de oxigénio maximo) e pelo Shuttle a partir da proposta de

reabilitagdo semi-supervisionada.



Os desfechos secundarios serdo organizados pelas seguintes categorias:

e Funcido Cardiaca (Ecocardiografia de Repouso e Estresse): Alteragcdes na funcao
sistolica global (Frac¢do de Ejecao do VE e strain longitudinal global) e regional
(strain segmentar). Adicionalmente, serdo avaliadas as respostas ao esforco,
incluindo a reserva contratil, a pressao sistolica da artéria pulmonar (PSAP), a
excursao sistolica do plano do anel tricispide (TAPSE) e o dissincronismo
ventricular.

e Modulagdo Autonomica: Alteracdes nos indices da variabilidade da frequéncia
cardiaca (VFC) nos dominios do tempo (RMSSD, SDNN) e da frequéncia
(bandas LF, HF e razao LF/HF).

e Parametros de Exercicio Submaximo: Alteragdes no consumo de oxigénio no
limiar anaerobio (LA) e na eficiéncia ventilatoria (VE/VCO: slope) obtidos no
TECP.

e Forga Muscular e Desempenho Funcional:

o Forca de preensdo manual (forga global).

o Numero de repeti¢cdes no teste de sentar e levantar de 1 minuto (forca e
resisténcia de membros inferiores).

o Tempo para completar o Glittre ADL Test (desempenho em atividades
da vida diaria).

e Qualidade de Vida: Alteragdo no escore total e por dominios do Minnesota

Living with Heart Failure Questionnaire (MLHFQ).

- Tamanho da amostra e andlise estatistica

O tamanho da amostra foi calculado com base em estudo prévio com pacientes
com cardiomiopatia chagasica cronica que utilizou a interven¢do mais semelhante
possivel. Dessa forma, consideramos o VO: ap6s a interven¢ao (grupo controle = 13+4,5
ml/kg/min, grupo intervencao = 19,4+5,5 ml/kg/min)(27). Considerando um alfa bicaudal
igual a 0=0,05, um poder de 90% e uma perda amostral de 30%, objetivou-se a inclusao
minima de 34 pacientes (17 pacientes por grupo). O calculo amostral foi realizado
mediante uso de www.openepi.com. A alocagdo aleatéria para os grupos de intervengao
sera feita pelo método de randomizagao por blocos com estratificagcdo por sexo e FEVE

(> ou < do que 50%).



A distribui¢do dos dados serd avaliada pelo teste de Kolmogorov-Smirnov. As
variaveis continuas com distribui¢do normal serdo expressas como média + desvio
padrdo, enquanto as ndo normais serdo apresentadas como mediana e intervalo
interquartil. Para avaliar os efeitos da interven¢do ao longo do tempo, serd utilizada a
ANOVA de medidas repetidas para modelos mistos, considerando o grupo (intervencdo
vs. controle), o tempo (avaliagdo basal vs. 12 semanas) e a interagdo entre eles como
efeitos fixos, e os participantes como efeito aleatdrio. As varidveis categdricas serdo
analisadas com o Teste Exato de Fisher. Todas as andlises seguirdo o principio de inten¢do
de tratar e serdo realizadas utilizando os programas GraphPad Prism e IBM SPSS, com o

nivel de significancia estabelecido em p < 0,05.
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