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RESUMO

Introducao: A hipertensao arterial sist€émica € um dos principais fatores de risco para
morbimortalidade cardiovascular em pacientes portadores de doenga renal cronica. O
excesso de liquido extracelular contribui para a elevagdo dos niveis pressoricos nesses
pacientes tendo o edema periférico como uma de suas manifestacdes clinicas. O
objetivo do presente estudo foi avaliar o comportamento da pressao arterial sistémica na
presenca do edema periférico em pacientes incidentes em didlise peritoneal.

Métodos: Foi analisada uma coorte de 1.089 pacientes incidentes em DP, no Brasil,
cujos dados foram colhidos de dezembro de 2004 a outubro de 2007. Os pacientes
foram acompanhados por 12 meses sendo divididos em dois grupos de acordo com o a
presenca ou auséncia de edema periférico clinicamente detectdvel: com edema (E+) /
sem edema (E-). O comportamento da pressao arterial sistémica, durante o estudo, foi
comparado entre os grupos utilizando analises de variancia para medidas repetidas.
Resultados: No inicio do seguimento, os pacientes do grupo E+ apresentaram média de
Pressdo Arterial Sistolica (PAS) e Diastdlica (PAD) de 156,7 + 18,7 e 90,0 = 12,7,
respectivamente. Houve uma reducdo da PAS do E+ do primeiro més 156,7 + 18,7 para
o quinto més de observagdo 144,5 £ 24,7 mmHg (p < 0,05), mas nao de PAD (de 90,0 +
12,7 para 85,6 + 16,3 mmHg, p > 0.05). Ambos os niveis de PAS e PAD permaneceram
constantes até o final do seguimento. Os pacientes do grupo E+ apresentaram maior:
PAS, Pressdo Arterial Média (PAM), Indice de Massa Corporal, prevaléncia do uso de
eritropoetina e idade. A PAS e PAM dos grupos mantiveram-se estatisticamente
diferentes durante todo o estudo.

Conclusao: No inicio de DP ocorre uma redugdo parcial da PA. Esta dificuldade em
reduzir os niveis pressdricos para valores considerados normais poderia ser justificada
pela presencga de edema periférico.

Palavras-chave: Didlise Peritoneal. Hipertensiao Arterial Sistémica. Edema.



ABSTRACT

Introduction: Systemic arterial hypertension (SAH) is an important risk factor for
cardiovascular disease, the main cause of death in CKD patients. Fluid overload is an
important component of hypertension in these patients and peripheral edema is one of
its clinical manifestations. The aim of this study was to evaluate the association of
edema with blood pressure behavior in incident PD dialysis patients.

Methods: We analyzed 1089 incident PD patients from December 2004 to October
2007 of a large Brazilian cohort. Patients were followed for 12 months with a monthly
evaluation of blood pressure and were subdivided into 2 groups according to a clinically
detectible edema status: presence (E+) or absence (E-). The behavior of systemic blood
pressure during the whole study period was compared between groups using analyzes of
variance for repeat measures.

Results: Mean age was 58.2 + 15.3 years with a female predominance (56.9%). Mean
systolic (SAP) and diastolic blood pressure (DAP) were 156.7 £ 18.7 and 90.0 + 12.7
respectively. There was a reduction of SAP from 156.7 + 18.7 at 1* month to 144.5 +
247 mmHg at the 5™ month (p < 0.05) but not of DAP (90.0 + 12.7 to 85.6 + 16.3
mmHg, p = ns). Both SAP and DAP levels remained constant until the end of follow up.
At baseline the group E+ presented higher SAP, mean arterial pressure (MAP), body
mass index (BMI), prevalence of erythropoietin use and older age. The differences in
SAP and MAP remained constant between groups until the end of follow up.
Conclusion: Initiation of PD partially corrects the increased arterial blood pressure of
incident PD patients. Such incomplete response is associated with the presence of
edema pointing to a pivotal role of fluid overload. The presence of clinically detectible
edema can be a simple and important tool to guide the optimization of systemic arterial
hypertension.

Key words: Peritoneal Dialysis. Systemic Arterial Hypertension. Edema.
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1. INTRODUCAO

A Hipertensao Arterial Sistémica (HAS) € uma doenca de alta prevaléncia em
todo o mundo, tendo a obesidade aliada ao envelhecimento populacional como
principais responsdveis pela elevacio desta estatistica (FRANKLIN et al., 1997). Nos
Estados Unidos, por exemplo, a HAS acomete mais de 24% da populagao adulta deste
pais. A HAS caracteriza-se por ser doencga cronico-degenerativa, multifatorial, na
maioria das vezes assintomadtica, de evolugdo lenta e progressiva podendo ocasionar
lesdes em 6rgaos nobres, como coracao, cérebro, olhos e em particular nos rins (CECIL,
2005), constituido uma das maiores causas da Doenc¢a Renal Cronica (DRC) (FOLEY et
al., 1996).

Grandes estudos prospectivos sugerem que mesmo aumentos moderados da
pressao arterial sistémica (PA) implicam, a longo prazo, em risco independente de
desenvolvimento de doenga renal terminal. Existem correlagdes positivas entre o
aumento da Pressdao Arterial Média (PAM) e o declinio da funcdo renal, evidenciando
que a redugdo da progressao da doenga renal depende de um melhor controle da pressao
arterial (SHULMAN et al., 1989; WEIR, 2005). O estudo RENAAL (BAKRIS et al.,
2003) concluiu que, a cada aumento de 10 mmHg na pressao arterial sistolica (PAS) o
risco para doencga renal estdgio V ou morte aumenta em 11%. Por outro lado Shrier et
al. sugerem que a reducdo dos niveis de pressdo arterial resultam em maior protecao
renal nos pacientes com diabetes tipo 2, assim niveis pressoricos de 128/75 mmHg estdo
associados a menor incidéncia de acidente vascular cerebral e redu¢do da progressao da

nefropatia e retinopatia diabética. Pacientes portadores de DRC, apresentando HAS,
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possuem maior risco de progressdo da doenca renal pré-instalada (SHULMAN et al.,
1989; BAKRIS et al., 2000). Concomitantemente, a incidéncia da DRC aumenta em
decorréncia do envelhecimento populacional e de outros fatores de risco tais como
diabetes, obesidade e HAS (BARRI, 2008).

De acordo com a Sociedade Brasileira de Nefrologia (SBN) (SESSO et al.,
2010), no Brasil o niumero de pacientes portadores de DRC, em didlise, mais que dobrou
nos ultimos dez anos, alcangando 77589 pacientes em 2009, sendo que, 10,2% estao em
programa de Didlise Peritoneal (DP), o que corresponde a aproximadamente 8000
pacientes em DP. A estimativa da SBN € de que existam 468/milhdo de habitantes com
DRC no Brasil (SESSO et al., 2010). Porém, vale ressaltar que o Brasil ndo possui um
registro nacional da verdadeira incidéncia e prevaléncia de pacientes com DRC. Em
levantamento nacional com a populacdo de diabéticos e hipertensos para avaliar a
prevaléncia de DRC nesta populacdo de risco (DATASUS, 2002), a presenca de DRC
foi avaliada apenas com uma pergunta: “vocé apresenta doenga renal?”. Neste estudo, a
prevaléncia ficou em apenas 6,43%, muito abaixo de outros estudos locais realizados,
que revelaram uma prevaléncia de 17,5% (PINTO, 2004) e abaixo ainda da prevaléncia
vista no NHANES III que foi de 11% (CLASE et al., 2007).

Parte da populagdo brasileira em DP teve seus dados clinicos e laboratoriais
inseridos em um banco de dados nacional, com representacdo de todas as regides do
Brasil, através do Brasilian Peritoneal Dialysis (BRAZPD), estudo multicéntrico de
caracterizacdo da populacao brasileira de pacientes em DP, criado a partir de 2004 com
a participacdo inicial de 114 centros de didlise. O BRAZPD evidenciou que a
comorbidade mais comum observada nestes pacientes foi a HAS, presente em 76%

desta populacio (FERNANDES et al., 2008).

14



Estudos com maior tempo de seguimento t€ém demonstrado que o controle PA
influencia significativamente na sobrevida dos pacientes portadores de DRC
(MAILLOUX e HALEY, 1998; TAKEDA et al, 2005; UDAYARAJ et al., 2009).
Conforme registros de pacientes em terapia renal substitutiva nos Estados Unidos e na
Europa, o risco calculado para o infarto agudo do miocérdio, € de cerca de 35 a 50 vezes
mais alto em pacientes em didlise (LOCATELLI et al., 2001). Vale ressaltar que, dentre
os comprometimentos cardiovasculares causados pela HAS, a doencga coronariana ¢é
uma das principais causas de 6bito na populacao de pacientes com DRC (PRICHARD,
2003). No Brasil, por exemplo, em 2009 a mortalidade desses pacientes permanece
elevada em torno de 17,1% ao ano, sendo que 34,9% dos 6bitos foram por causas
cardiovasculares (SESSO et al., 2010).

Stefanski e Schmidt er al. (1996) afirmam que a HAS estd presente,
aproximadamente, em 80% dos pacientes portadores de DRC no inicio da terapia renal
substitutiva, acometendo 30% dos individuos submetidos a DP (ROCCO et al., 1997).
Como podemos observar, estes valores sdo menores que os 80% de incidéncia relatados
no inicio do tratamento dialitico, pois, a partir da instalacdo da terapia, existe melhor
controle volémico e, portanto, redu¢do da PA na maioria dos pacientes, evidenciando
que a persisténcia de HAS nos pacientes em DP, frequentemente, podem refletir um
inadequado controle de volume de liquido extracelular (LEC) (ZUCCHELLI et al.,
1988).

A HAS na DRC manifesta-se por aumentos nos niveis sisto-diast6licos ou sob a
forma de hipertensdo sistdlica isolada e consequente aumento na pressdao de pulso
(LONDON et al., 1992). Entre as causas responsdveis pelo aumento dos niveis
pressoricos sist€émicos, em portadores de DRC em didlise ou ndo, estdo: retencdo de

s6dio e dgua, aumento de atividade do sistema renina angiotensina, hiperatividade do
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sistema nervoso simpdtico, tratamento com drogas eritropoéticas e redu¢do na produgdo
de 6xido nitrico, calcificagdes ateriais (SALEM, 1999; AGARWAL et al., 2003) ou
aumento de cdlcio intracelular induzido por quadro de hiperparatireoidismo
(LOCATELLI et al., 2004).

A hipervolemia, consequente a retencao hidrica, aumenta a prevaléncia da HAS,
nos pacientes em DP (RAHMAN et al., 1999; GUNAL et al., 2001), pois a expansao do
volume de LEC, devido ao actimulo de sédio e 4gua, € talvez o principal fator no
desenvolvimento da HAS neste grupo de pacientes. Do ponto de vista hemodinamico, a
elevacao dos niveis pressoricos nestes pacientes se deve a aumentos no débito cardiaco
e resisténcia vascular periférica. Por outro lado, existe acimulo de cédlcio intravascular
podendo induzir vasoconstriccio em células musculares lisas (SALEM, 1999;
AGARWAL et al., 2003) contribuindo para elevacdo da resisténcia vascular periférica
total. Independentemente do mecanismo envolvido na génese da HAS, nestes
individuos a remog¢do de sédio e dgua resulta na normalizacdo da PA em mais de 60%
dos pacientes (BAUMGART et al., 1991; KLASSEN et al., 2002; TOZAWA et al.,
2002; AGARWAL et al., 2003).

Nos pacientes em DP, a sobrecarga do volume de LEC é multifatorial, estando
relacionada a faléncia de ultrafiltracio da membrana peritoneal (DISKIN et al., 1999),
auséncia de diurese residual e balanco positivo de sodio e dgua (TZAMALOUKAS et
al., 1995; TANG et al., 2009). A hipervolemia pode manifestar-se clinicamente de
varias formas, incluindo a presenca do edema periférico (TZAMALOUKAS et al.,
1995). No entanto, sabe-se que a expansio do volume de LEC pode ser insuficiente para
produzir edema clinicamente detectavel, demonstrando que a auséncia de edema nao

exclui hipervolemia (KATZARSKI et al., 1997; JAEGER e MEHTA, 1999).
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A diminuicdo dos niveis pressoricos sistémicos na DP pode ser atribuida,
principalmente, ao controle efetivo do balanco hidrico e consequente hipervolemia
(SALDANHA et al., 1993). Esta redugdo, entretanto, nem sempre € sustentada e, em
alguns pacientes, a normalizacdo da PA ndo € observada durante a terapia dialitica
(LAMEIRE, 1993).

Apesar de alguns pacientes apresentarem HAS independentemente do estado
volémico, sabe-se ainda que a hipervolemia, com ou sem a presenca de edema corporal,
¢ um dos principais responsdveis pela refratariedade ao tratamento da HAS nos
pacientes em DP (TZAMALOUKAS et al., 1995; FISHBANE et al, 1996; VAN
BIESEN et al., 2008). A normalizacdo dos niveis pressOricos muitas vezes requer
modificagdes no tipo de solugdo peritoneal utilizada e/ou aumento no nimero de drogas
hipotensoras prescritas (SLINGENEYER et al., 1983; SALDANHA et al., 1993;
COCCHI et al., 1999). Estudos recentes indicam que estes pacientes podem necessitar
de trés ou mais medicamentos anti-hipertensivos para conseguir a normaliza¢dao da PA
(LONDON et al., 1992; MAILLOUX e HALEY, 1998; GUNAL et al., 2001).

O ressurgimento do estado edematoso ou a sua resisténcia a terapia instituida,
assim como as modificagdes nos niveis pressoricos, durante o tratamento dialitico, ndo
podem ser detectados em estudos transversais (COCCHI et al., 1999) e em avaliagdes
em que a quantificagdo de anti-hipertensivos usados nao foi relatada (LAMEIRE, 1993).
A presenca de edema periférico como um sinal de hipervolemia, deveria ser mais
valorizada pelo médico se constatissemos que, nestas circunstincias, haveria
agravamento da HAS, com todas as suas possiveis consequéncias cardiovasculares.

Considerando que a expansio do volume de LEC pode ocorrer durante a terapia
dialitica e que o edema periférico, detectivel no exame fisico, pode ser resultante de

estados hipervolémicos (TZAMALOUKAS et al., 1995; VAN BIESEN et al., 2008),
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pouco se conhece sobre o comportamento dos niveis pressoricos desses pacientes € a
sua relagdo com o surgimento do edema, apds o inicio da DP. No presente trabalho,
avaliamos os niveis pressoricos sistémicos de pacientes hipertensos, incidentes em DP,
considerando a presenca ou auséncia de edema clinicamente detectivel durante o

periodo em terapia dialitica.
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2. OBJETIVO

Avaliar se o edema periférico, clinicamente detectdvel, representa um sinal de
agravamento dos niveis de pressdo arterial sist€mica em pacientes incidentes em terapia

renal substitutiva por didlise peritoneal.
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3. PACIENTES E METODOS

Trata-se de um estudo de coorte tendo como fonte o banco de dados BRAZPD
mantido pela Baxter Hospitalar do Brasil, estudo multicéntrico de caracterizacdo da
populacdo brasileira de pacientes em DP, envolvendo 102 centros de didlise. Para coleta
de dados, o software PDnet foi desenvolvido especialmente para este fim, ja descrito
anteriormente por Fernandes et al., (2008).

O projeto do presente estudo foi aprovado através da andlise final n® 421/08, do
Comité de Etica e Pesquisa da Universidade Federal de Uberlandia, em 12 de setembro

de 2008 (ANEXO 9.1).

3.1 Base de dados

3.1.1 Historico da criacao da Base de Dados Nacional (BRAZPD) e participacao da

unidade local

Em dezembro de 2004 foi desenhado estudo de coorte prospectivo multicéntrico
envolvendo a populacdio em DP das diversas regides do Brasil. Foram incluidos
inicialmente 114 centros, dos quais, 12 foram excluidos da andlise por falta de
seguimento nos primeiros 3 meses, restando 102 centros participantes do estudo. O
projeto inicial foi submetido ao Comité de Etica Nacional em Pesquisa Humana
(CONEP) e aprovado sob o nimero 448 (ANEXO 9.6). A Nefroclinica de Uberlandia
Ltda obteve a aprovacdo do CEP de Uberlandia, para participar do BRAZPD em

22/08/2005, por meio do parecer 237-05. Apds, aprovagdo do projeto, um médico e um
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enfermeiro da clinica foram treinados para preenchimento dos dados. Os pacientes que
aceitaram participar do estudo assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido

(ANEXO 9.6).

3.1.2 Descricao do software e alimentacao do banco de dados

Foi desenvolvido software para coleta de dados no BRAZPD: PDNet. O sistema
PDNet é composto de dois mddulos distintos que se completam. O primeiro é o PDNet
offline, um programa simples e leve desenvolvido dentro da plataforma e do conceito
Java. Através deste programa, atualmente, as clinicas participantes do estudo registram
as informagdes dos seus pacientes. Ao final de cada meés, a clinica utiliza o PDNet
offline para gerar o arquivo de dados. Para envio, o usudrio deve acessar o segundo
modulo: PDNet online, que recebe e processa este arquivo. Os dados sdo adicionados ao
banco geral nacional que € utilizado em diversos estudos clinicos. Este modulo é
desenvolvido utilizando Java Server Pages (JSP) como linguagem, o servidor de
aplicagdes é o Tomcat e o banco de dados MySQL. Ha ainda a area administrativa que
apenas usudrios autorizados tém acesso, a qual permite a extracdo de relatdrios tteis

para o estudo.

3.2 Protocolo do presente estudo

O protocolo do presente estudo foi dividido em quatro etapas. Na primeira etapa
foi realizada a obtencdo dos dados junto ao BRAZPD. Na segunda etapa foi realizada a
selecdo da amostra geral. Na terceira etapa foi realizada a definicdo dos grupos. Na

quarta etapa, foram definidas as varidveis a serem estudados (QUADRO 1).
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QUADRO 1
Desenho (fluxograma) do protocolo

| INICIO |

Base de Dados
(BRAZPD)

12
ETAPA:

Extragao do Relatario Inicial

24
ETAPA:

Selecan da amostra

30
ETAPA:

Definicao dos grupos

'

4.'!
ETAPA:

I Definigao das variaveis I

FiM

3.2.1 1* ETAPA: obtencao dos dados para o presente estudo

Foi realizada a extracdo de relatério da Base de dados nacional - BRAZPD,
constando informacdes colhidas no periodo de 1° de maio de 2005 a 30 de abril de 2008
(QUADRO 2). Estes dados foram enviados a Nefroclinica de Uberlandia Ltda para

realizacdo do presente estudo.
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QUADRO 2
1* etapa do protocolo

102
Centros

Dados
prospectivos

Base de Dados
(BRAZPD)

Extracaodo
—» Relatorio Inlcial
(5897 emDP)

l

3.2.2 2* ETAPA: selecao da amostra geral

Apés a extracdo do relatério extraido da base de dados, foram selecionados,

inicialmente, 5697 pacientes portadores de DRC, em DP, os quais foram submetidos aos

critérios de inclusao e exclusio:
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Critérios de inclusio

Foram incluidos inicialmente no estudo 5697 pacientes portadores de DRC em
programa de DP, cujos dados foram colhidos no periodo de dezembro de 2004 a

outubro de 2007:

Critérios de exclusio

Foram excluidos do estudo os pacientes:
a) nao incidentes (n = 2186);
b) menores de dezoito anos, dados incompletos nos primeiros doze meses de
seguimento (n = 1992);
c) hipertensos controlados (n=308);

d) normotensos (n=122).

Apo6s critérios de inclusdo e exclusdo, a amostra geral resultou em 1089
pacientes incidentes em DP, apresentando PAS > 140 mmHg e/ou PAD > 90 mmHg
(QUADRO 3). A presenca de hipertensdo arterial sistémica foi definida de acordo com
os critérios da WHO / ISH (World Health Organization / International Society

Hypertension): PAS > 140 mmHg ou PAD > 90 mmHg.

24



QUADRO 3
2% etapa do protocolo

Criterios de inclusdo:

pacientes portadores de DRC em pragrama de
DF (n = 5647).

Relatorio nicial
extraido do BRAZFD

— |

5697 pacientes e OF

— |

1089 pets hipertensas
{amostra geral}

Critérios de Exclusdo:

a)< 1B anos (n=1139);,

b} MNao incidentes (n = 2186),

c) Que nao completaram 12 meses de
seguimento (n = 822),

o) Hipertensos contraladas (n=308);

e) Normotensos (n=122);

f) Que apresentararn auséncia de dados durante
05 12 meses de sequimenta (n = 31);

Foramexcluidos 4608 pacientes.

3.2.3 3* ETAPA: definicao dos grupos

A amostra geral de 1089 pacientes foi dividida em dois grupos: com edema
periférico (E+) e sem edema periférico (E-), clinicamente detectado durante a consulta

clinica mensal. Ao iniciar o estudo, o grupo E+ apresentava-se com 307 pacientes e o E-
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com 782. Durante o seguimento, estes grupos foram rearranjados mensalmente de
acordo com a presenca ou ndo de edema periférico detectado na consulta mensal.
Portanto, o nimero de integrantes em cada grupo variou ao longo do estudo (QUADRO

4).

QUADRO 4
3% etapa do protocolo

N

Amostra geral
1088 pacientes

Grupo E+: —_—
307 pacientes

Fluxo de

pacientes

entre E+ e
E-

Grupa E-
782 pacientes

3.2.4 4 ETAPA: definicoes das variaveis utilizadas no estudo

Utilizando os dados disponiveis no BRAZPD (ANEXO 9.6), foram definidas as
variaveis utilizadas no estudo (QUADRO 5):
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Dados demograficos: sexo, idade e raca, de acordo com o Instituto Brasileiro de

Geografia e Estatistica — IBGE, (www.ibge.gov.br, acessado em maio de 2007).
Na primeira consulta os pacientes e / ou familiares informavam, ao enfermeiro, os dados

de identifica¢do, entre eles, raga e sexo.

Presenca ou auséncia de edema clinicamente detectavel
Durante as consultas médicas mensais, os pacientes eram submetidos ao exame clinico
no qual era identificado, pelo enfermeiro e pelo médico e diagnosticado por este, a

presenca ou auséncia do edema periférico.

Comorbidades: diabetes mellitus e doencas cardiovasculares

Também na primeira consulta o paciente e ou familiares informavam, ao médico, a
presenca de doencas co-morbidas, entre elas doenga cardiaca isquémica, doenca
vascular periférica, hipertrofia ventricular esquerda e diabetes mellitus; Estes dados
eram confirmados pelo médico baseados na anélise de exames e avaliacdo clinica do

paciente.

Avaliacao clinica mensal

Durante as consultas mensais, os seguintes marcadores eram registrados pelo médico:

- Pressdo arterial sistémica (PAS e PAD em mmHg): aferida apés 10 minutos de
descanso por meio do método auscultatério, no qual a PAS foi determinada pelo
primeiro som de Korotkoff e a PAD pelo seu desaparecimento. Utilizando PAS e PAD,

foi calculada a PAM através da formula PAM = (2PAD + PAS) / 3.
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- Peso corporal e altura: para registro do peso corporal, foi descontado o volume da
bolsa de DP infundido na cavidade peritoneal do paciente. De posse da altura e do peso
dos pacientes, foi calculado o Indice de Massa Corporal (IMC) em Kg/m2 utilizando a

férmula IMC = peso / (altura)?.

- Medicagoes em uso e modalidade de DP — didlise peritoneal ambulatorial continua
(DPAC) e didlise peritoneal automatizada (DPA): baseado nas informacdes dos
pacientes e familiares, bem como através da andlise do prontudrio, registrava-se a
modalidade de DP e as medicacdes em uso pelo paciente tais como a eritropoetina € o
nimero de classes anti-hipertensivos (NCA). As classes de hipotensores em uso eram
diuréticos, bloqueadores beta-adrenérgicos, inibidores da ECA (enzima conversora da
angiotensina), bloqueadores dos receptores de angiotensina II, bloqueadores alfa-
adrenérgicos de agdo central e periférica e bloqueadores dos canais de célcio. Em nosso
estudo, cada classe listada foi contada como uma unidade em que o NCA representa a

média aritmética do ndmero de classes de hipotensores usados por paciente em cada

grupo.

- Dados laboratoriais: Os exames laboratoriais eram registrados no sistema de acordo
com a periodicidade exigida na legislacao vigente no Brasil. Para realizacdo do presente
estudo, recebemos o relatdrio inicial contendo apenas a média anual de exames. Sendo
utilizadas as médias de uréia (mg/dl), creatinina (mg/dl), potdssio (mEgq/L) e

hemoglobina (g/dl).
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QUADRO 5
47 etapa do protocolo
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4. ANALISE ESTATISTICA

As varidveis categéricas foram expressas como frequéncia e porcentagem. Para
as varidveis continuas, foi calculado a média + desvio padrao da média (média + DP).
Para a comparacao entre os grupos “com edema” e “sem edema”, foi utilizada a andlise
de variancia (ANOVA), com medidas de posicdo e dispersdo, andlise de variancia com
medidas repetidas, teste t de Student e teste do Qui-Quadrado. Em todas as anélises foi
considerado significativo p < 0,05. Todas as andlises estatisticas foram realizadas com

software estatistico SPSS v 8.0 (Chicago, IL, EUA).
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5. RESULTADOS

Os dados descritivos dos 1089 pacientes, no inicio da DP (primeiro més), sdo
mostrados na TAB. 1 (pag. 32). A média de idade foi de 58,2 + 15,3 anos com
predominancia do sexo feminino (56,9%), a PAS foi 156,7 + 18,7 mmHg, PAD: 90,0 +
12,7 mmHg e a PAM: 112,2 + 12,8 mmHg. A prevaléncia de diabéticos foi de 42,6% e
o NCA em uso foi de 2,1 + 1,0 classes de hipotensores / paciente. Com relagdo a
modalidade de tratamento dialitico, 57% dos individuos realizavam DPAC e 43% em
DPA. O indice de massa corporal (IMC) foi de 25,4 + 5,0 Kg/m2.

A prevaléncia de doengas cardiovasculares, no inicio da DP, encontra-se na
TAB. 2 (pag. 32). Dos 1089 pacientes, 23,8% apresentavam doenca isquémica do
coragdo, 22,5% tinham doenca vascular periférica e 49% eram portadores de hipertrofia

ventricular esquerda.
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TABELA 1
Caracteristicas demogréficas, clinicas e laboratoriais dos pacientes no inicio da DP

Variavel Amostra Pacientes
Geral
com edema (E+) sem edema (E-) P valor
(E+ vs. E-)

Numero de pacientes (n) 1089 307 782 < 0,001
Idade (anos) 58,2+ 15,3 59,6 +14,3 57,7 + 15,6* 0,03
Mulheres (%) 56,9 55,7 57,4 0,61
Diabetes (%) 42,6 56,0 37,3* < 0,0001
Raca (%)

Asiaticos 2,7 3,2 2,8 0,92

Brancos 61,7 61,6 61,1 0,96

Negros 35,6 35,2 36,1 0,93
Altura (cm) 161,6 £ 10,0 161,6 £ 10,5 161,7+£9,8 0,44
Peso corporal (Kg) 66,7 + 15,0 69,8 +14,5 65,5 +15,1%* < 0,0001
IMC (Kg/m2) 254 +£5,0 26,7 +5,1 24,9 + 4,9%* < 0,0001
PAS (mmHg) 156,7 £ 18,7 159,5+£ 19,6 155,6 £ 18,2* 0,001
PAD (mmHg) 90,0 + 12,7 90,7+ 13,3 89,7+ 12,5 0,11
PAM (mmHg) 1122+ 12,8 113, 7+ 13,4 111,7 £ 12,6* 0,01
NCA 2,1£1,0 2,3+£1,0 2,0£0,7* < 0,0001
Eritropoetina (%) 44,0 51,0 41,2* 0,003
DPAC/DPA (%) 57,0/43,0 63,5/36,5 55,5%/44,5% 0,01/0,02
Ureia sérica (mg/dl) 101,2 £ 24,8 124,5 £ 26,2 101,8 £24,9 0,34
Creatinina sérica (mg/dl) 8,0+3,1 7,8 +3,1 8,1+3,1 0,12
Potéssio sérico (mEq/L) 4,3+0,6 4,3+0,6 4,4 +0,6 0,08
Hemoglobina (g/dl) 11,5+4,0 11,4 +37 11,5+4,1 0,44

IMC, indice de massa corporal; PAS, pressdo arterial sistélica — PAD, diastélica — PAM, média; NCA,
nimero de classes de anti-hipertensivos em uso; DPAC, didlise peritoneal ambulatorial continua; DPA,
didlise peritoneal automatizada; * (E-) vs. (E+);

Fonte: préprio autor, 2011.

TABELA 2
Pacientes com histéria de doenga cardiovascular no inicio da DP

Variavel Amostra Pacientes
Geral
com edema (E+) sem edema (E-) P valor
(E+ vs. E-)

Numero de pacientes (n) 1089 307 1089 < 0,0001
Doenga cardiaca isquémica (%) 23,8 27,7 22,2 0,06
Doenga vascular periférica (%) 22,5 25,0 21,5 0,20
HVE (%) 49,5 49,8 494 0,89

H V E, Hipertrofia Ventricular Esquerda;
Fonte: préprio autor, 2011.
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5.1 Analise dos grupos divididos de acordo com a presenca ou auséncia de edema

periférico

5.1.1 Pacientes com edema periférico clinicamente detectavel (E+)

Durante o estudo, o grupo E+ apresentou diminuicdo da PAS entre o 1° e 0 5°
més (de 159,5 £ 19,6 para 150,0 = 25,3 mmHg, p < 0,05), mantendo-se constante até o
final do estudo (151,2 + 30,3 mmHg, p > 0,05) (FIG.1, pag. 52; TAB. 3, pig. 47). A
PAD ndo se modificou entre o 1° e 0 12° més (de 90,7 + 13,3 para 89,0 + 17,7 mmHg, p
> 0,05) (FIG. 2, pag. 53; TAB. 4, pag. 48). A PAM reduziu entre o 1° e 0 5° més (de
113,77 £ 13,4 para 108,0 + 17,2 mmHg, p < 0,05), mantendo-se constante até o 12° més
(109,7 £ 19,8 mmHg, p > 0,05) (FIG. 3, pag. 54; TAB. 5, pag. 49). O NCA nio alterou
entre o 1° e 12° (de 2,3 = 1,0 para 2,2 + 1,0, p > 0,05) (FIG. 4, pag. 55; TAB. 6, pag.
50). O ndmero mensal de pacientes com edema reduziu entre o 2° e o 6° més, de 307
para 245 individuos, oscilando até o final do acompanhamento sendo que 243 pacientes
apresentavam-se com o diagndstico clinico de edema periférico (FIG. 5, pag. 56). O
IMC aumentou do 2° para o 12° més de seguimento (de 26,7 + 5,1 para 28,1 + 5,6

Kg/m2, p < 0,05) (FIG. 6, pag. 57; TAB. 7, pag. 51).

5.1.2 Pacientes sem edema periférico clinicamente detectavel (E-)

O grupo E- apresentou diminuicdo de PAS entre os meses 1 € 5 (de 155,6 + 18,2
para 142,7 + 24,2 mmHg, p < 0,05), mantendo-se constante até o final do estudo (141,2
+ 26,6 mmHg, p > 0,05) (FIG. 1, TAB. 3). A PAD nao se modificou entre o 1°e o 12°
més (de 89,7 + 12,5 para 84,7 £ 15,8 mmHg, p > 0,05) (FIG. 2, pag. 53; TAB. 4, pag.

48). A PAM reduziu entre o 1° e 5° més (de 111,7 £ 12,6 para 104,1 + 15,8 mmHg, p <
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0,05), mantendo-se constante até o 12° més (103,6 = 17,9 mmHg, p > 0,05) (FIG. 3,
pag. 54, TAB. 5, pag. 49). O NCA nao alterou durante o estudo com média de 2,0 £ 0,7
només 1 e 2,1 +1,1 només 12, p > 0,05 (FIG. 4, pag. 55; TAB. 6, pdg. 50). Para o
grupo E-, ndo houve diferenca no IMC durante os 12 meses de acompanhamento (FIG.
6, pag. 57; TAB. 7, pag. 51). As varidveis PAS, PAM, NCA e IMC, quando comparadas
mensalmente, foram diferentes entre os grupos E+ e E-, durante todo o estudo (p < 0,05)

(FIG. 1, 3,4 ¢ 6, pag. 52, 54,55e 57; TAB. 3,5,6 ¢ 7, pag. 47,49, 50 e 51).

5.2 Comparacio entre os dois grupos de pacientes (E+ vs. E-)

As caracteristicas descritivas dos dois grupos, definidos de acordo com a
presenca de edema periférico, no inicio da didlise, sdo mostradas na TAB. 1 (pag. 32).
No inicio do estudo, o grupo E + consistiu de 307 e E- de 782 pacientes, no entanto,
esses nimeros variaram de acordo com avaliacdes clinicas mensais (FIG. 5, pag. 56).
Comparando os grupos E+ versus E-, no inicio do tratamento (TAB. 1, pag. 32), foram
observadas respectivamente, diferencas na idade (59, 6 = 14,3 vs. 57,7 + 15,6 anos, p <
0,03), IMC (26,7 = 5,1 vs. 24,9 + 49 Kg/m2, p < 0,0001), PAS (159,5 + 19,6 vs. 155,6
+ 18,2 mmHg, p < 0,001), PAM (113,7 £ 13,4 vs. 111,7 £ 12,6 mmHg, p < 0,01) e no
uso de eritropoetina (51,0 vs. 41,2%, P = 0,003). O NCA em uso foi maior no grupo E+
(2,3 £ 1,0 vs. 2,0 £ 0,7 drogas/paciente, p < 0,05). Em ambos os grupos, houve uma
maior porcentagem de pacientes em DPAC que DPA (63,5/36,5 vs. 55,5/44,5%, p <
0,01/0,02). O percentual de pacientes com diabetes mellitus foi maior no grupo E+ do
que no E- (56,0 vs. 37,3%, p < 0,0001) e o nimero de pacientes com histéria de doenca
cardiovascular, no inicio da DP, nao foi, estatisticamente, diferentes entre os dois

grupos (TAB. 2, pag. 32).

34



6. DISCUSSAO

Nosso estudo envolveu 102 centros de DP de vdérias regides do Brasil,
representando uma das mais recentes investigagcdes epidemioldgicas sobre hipertensao
arterial sistémica em pacientes incidentes em DP. O nimero de centros envolvidos e o
tamanho da amostra do estudo possibilitaram uma avaliagio do comportamento
pressorico desta coorte de pacientes.

Sabe-se que a expansdo do volume de LEC, acompanhada ou n3o de edema
detectavel, € um dos principais fatores responsédveis pelo aumento dos niveis pressoricos
sist€émicos nos pacientes com DRC (TZAMALOUKAS et al., 1995; VAN DIIK et al.,
2001). Katzarski et al., (1997), em estudo envolvendo a avaliacdo do peso seco de
pacientes, em HD, através do didmetro da veia cava inferior demonstraram que a
sobrecarga de LEC desempenha um papel importante na patogénese da hipertensdao
arterial, nos pacientes submetidos a diélise.

No presente estudo, observamos que a PAS e a PAM dos grupos E+ e E-
apresentaram reducdo significante dos seus valores nos cinco primeiros meses apos 0
inicio do tratamento, mantendo-se constantes até o final do periodo observado (FIG. 1 e
3, pag. 52 e 54). Este comportamento também foi verificado por Menon et al., (2001)
que, em estudo retrospectivo com 207 pacientes incidentes em DP, com pelo menos um
ano de seguimento, em que a PAM reduziu no inicio da terapia, porém ao contrario dos
nossos achados, detectaram aumento dos niveis pressoricos apds 6 a 12 meses de
seguimento. Os autores demonstraram ainda que, apds o declinio inicial, a PA
apresentou oscilacdes, apesar do aumento do nimero do uso de anti-hipertensivos. Este

estudo refor¢a ainda a idéia de que o agravamento da HAS, apesar do uso de
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hipotensores, pode persistir ao longo da terapia dialitica. Por outro lado, Saldanha et al.,
(1993) relataram reducdo inicial da PA em estudo envolvendo pacientes incidentes em
DP e em HD, durante cinco anos de seguimento. Este estudo avaliou a eficicia da
dialise no controle da PA. Os autores encontraram, em um més de seguimento, melhora
inicial da PA relacionadas a reducdo do LEC, evidenciado pela redug¢dao do peso
corporal. Gunal et al., (2001) demonstraram, em estudo prospectivo de pacientes em
DP, que a hipervolemia tem-se mostrado importante fator de resisténcia ao tratamento
da HAS em pacientes em didlise, enquanto Ates et al., (2001) demonstraram que PAS e
PAD apresentaram correlagdo negativa com a remogao total de liquidos e sédio.

Em nosso estudo, este declinio inicial poderia ser atribuido a reduc¢iao do volume
de LEC, decorrente da DP, uma vez que o NCA ndo se modificou durante este periodo
(FIG. 4, pag. 55), Esta redugdo pressorica inicial ja foi descrita por Lameire, (1993);
Mailloux e Haley, (1998). No entanto convém ressaltar que o NCA traduz o nimero de
classes de hipotensores, existindo a possibilidade de variagdes nas dosagens de anti-
hipertensivos dentro de uma mesma classe. Por outro lado, a manutencdo do NCA pode
refletir o0 ndo agravamento da HAS destes pacientes e/ou a preferéncia médica por
manter essas drogas com objetivos terap€uticos, tais como cardio-protecdo e/ou
preservacdo da fungdo renal residual. Apesar da queda inicial da PAS e PAM observada
em nosso estudo (FIG. 1 e 3, pdg. 52 e 54), o dois grupos E+ e E- ndo conseguiram
manter os niveis pressoricos dentro dos limites normais, sustentando niveis de PAS
superiores a 140 mmHg durante todo o estudo (FIG. 1, pag. 52).

Ao analisarmos separadamente E+ e E-, observou-se a variacio mensal no
numero de pacientes, consequente ao fluxo bidirecional entre estes grupos durante todo
o estudo. Apesar disto, o numero de pacientes no grupo E+ diminuiu significantemente

ao final de 12 meses, de 307 para 243 pacientes (FIG. 5, pag. 56). Ao analisar o grupo
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E+, a PAS e a PAM apresentaram reducdes de seus valores até o 5° més, seguindo com
manuten¢do dos niveis pressoricos até o 12° més (FIG. 1 e 3, pdg. 52 e 54), enquanto a
PAD ndo se modificou significantemente durante todo o periodo observado (FIG. 2,
pag. 53).

Em nosso estudo, os pacientes com edema periférico exibiram niveis pressoricos
(PAS e PAM) sistematicamente maiores do que aqueles observados no grupo E- (FIG. 1
e 3, pag. 52 e 54). Os nossos achados demonstraram que o NCA do grupo E+, apesar de
ndo variar durante o estudo, foi significativamente maior que o E- durante todos os
meses avaliados (FIG. 4, pag. 55). Esta observacdo revela maior dificuldade no controle
da HAS no grupo E+. Além disto, o IMC do grupo E+ aumenta progressivamente ao
longo dos 12 meses de observacao (FIG. 6, pdg. 57), podendo refletir um agravamento
do estado edematoso daqueles pacientes que participaram deste grupo. O aumento
progressivo no peso corporal destes individuos, causado provavelmente pela presenca
do estado edematoso, pode ser atribuido a uma falha no balanco de sal e 4gua e/ou por
ndo seguir as recomendagdes médicas e/ou uma prescricdo inadequada de solucdes de
didlise. Por outro lado, Chazot (2009), estudando pacientes incidente em HD,
demonstrou que a PAM diminuiu até o 6° més oscilando ao longo do tratamento € o
peso corporal também aumentou progressivamente do 2° ao 24° meés de terapia
demonstrando, porém, o efeito restaurador do apetite, apds iniciar a terapia renal
substitutiva.

No grupo E-, o comportamento pressérico seguiu a tendéncia observada no
grupo E+, ou seja, diminuicdo nos cinco primeiros meses de DP e manutencdo dos
valores nos meses seguintes. No E-, os niveis pressoricos foram menores do que aqueles
observados no E+ durante todo o periodo de observacao (FIG. 1 e 3, pag. 52 e 54). O

NCA do grupo E- ndo variou significativamente durante o estudo (FIG. 4, pag. 55). No
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entanto, os valores da PAS também ndo atingiram os niveis normais preconizados (FIG.
1, pag. 52). De um modo geral, existem outros fatores associados a dificuldade em
normalizar a PA de pacientes em DP, tais como a presenca de diabetes mellitus, idosos
e uso de eritropoietina (FISHBANE et al., 1996; DISKIN et al., 1999; MALLIARA,
2007). O mesmo fato foi observado em nosso estudo, em relacdo ao grupo E+, em que o
percentual de pacientes com tais comorbidades foi maior que o grupo E- (TAB. 1, pag.
32). Sabe-se que o acimulo de LEC pode se desenvolver durante quadros de
hyperglicemias persistentes entre os diabéticos em DP (TZAMALOUKAS et al., 1993).
Em estudo envolvendo pacientes prevalentes em DP, Wang (2007) refere que o ganho
sintomatico de liquido € maior em diabéticos e que a maioria destes pacientes apresenta
edema periférico. A autora identificou que a falta de adesdo a dieta hipossddica e a
restricdo de liquidos associados a valéncia da membrana peritoneal, dificultando a
ultrafiltracdo, funcionam como preditores independentes da HAS.

Porém, é importante ressaltar que existe a possibilidade de inadequagdes nas
prescricoes de anti-hipertensivos e de solugdes especificas de didlise para normaliza¢io
da PA nestes pacientes. A PA acima dos valores normais também pode ser causada pela
inércia terapéutica, em que muitas vezes o comodismo (a complacéncia) leva a equipe
médica a evitar a intensificacdo da terapia hipotensora (BASILE, 2009). Em estudo
transversal envolvendo o controle da PA em pacientes adultos em DP, Wong et al.,
(2004) demonstraram que os pacientes com PA elevada tinham maior probabilidade de
apresentarem sobrecarga de volume clinicamente detectdvel. Neste estudo, a andlise
multivariada mostrou que a PAS funcionou com préditor independente de expansdo de
volume, com a sobrecarga de liquido clinicamente aparente associada a PAS de dificil

controle, apesar da terapia anti-hipertensiva instituida. Quanto as caracteristicas de

38



membrana, estes autores salientam que a sobrecarga do volume de LEC estd mais
presente em pacientes alto transportadores.

Os resultados aqui apresentados indicam fortemente que a presenga de um sinal
clinico simples e facilmente detectavel como edema periférico deve ser considerada
como uma ferramenta observacional muito relevante na avaliagdo nido s6 no estado

clinico do paciente, mas também no cumprimento da prescri¢ao de DP.

Limitagoes do estudo

O presente estudo apresenta algumas limitacdes: a influéncia da expansio ou
retracdo de volume sobre os niveis pressoricos sistémicos seria melhor analisada se
avaliada por outros métodos como bio-impedancia, didmetro da veia cava inferior
(LEUNISSEN et al., 1993) e marcadores quimicos como o ANP (LEUNISSEN et al.,
1993; LANG et al., 1999). A auséncia de dados sobre o tipo de transporte de solutos da
membrana peritoneal, funcdo renal residual e a medida da ultrafiltracio impediram a
andlise precisa sobre a retencao de fluidos nos pacientes em DP. A hipoalbuminemia e
consequente retengdo de sodio e 4gua poderia justificar a presenca de edema periférico e
a dificuldade na normaliza¢do dos niveis pressoricos, porém a avaliacdo das causas de

refratariedade a terapia anti-hipertensiva nao fez parte dos objetivos deste trabalho.

Implicacées Clinicas

A presenca de edema periférico, poderia se constituir em um sinal clinico de

alerta para a otimizagdo do tratamento da HAS.
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7. CONCLUSAO

Em conclusdo, os pacientes hipertensos portadores de DRC, incidentes em DP,
apresentam reducdes dos niveis pressOricos, mais intensos nos primeiros meses de
terapia, mas ndo conseguem normalizi-los durante o primeiro ano de tratamento. Esta
dificuldade em reduzir a PA para niveis considerados normais € agravada pela presenca

de edema periférico.
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ANEXO 9.2 — Tabelas

ANEXO 9.2.1

TABELA 3

Pressdo Arterial Sistolica (PAS) de pacientes incidentes em diélise peritoneal durante

um ano de seguimento (Média + DP)

Meses Pacientes

com edema (E+) sem edema (E-) P valor

(E+vs. E-)

1° 159,5 £ 19,6% 155,6 + 18,2* 0,0011
2° 153,8 £26,5 147,2 +24.8 < 0,0001
3° 153,0+25.4 145,3 £ 25,1 < 0,0001
4° 154,3 £ 26,6 142,6 £ 25,6 < 0,0001
5° 150,0 £ 25,3* 142,77 £ 24,2% < 0,0001
6° 1494 £ 272 142,77 £25,6 0,0003
7° 148,6 +27.4 141,2+£25,3 < 0,0001
8° 151,7 £26,5 141,4 £25,0 < 0,0001
9° 152,0 £ 26,9 142,3 £ 24,8 < 0,0001
10° 150,6 + 26,2 142,4 + 27,0 < 0,0001
11° 149,2 £ 27,2 141,8 £ 26,1 0,0001
12° 151,2 +£30,3 141,2 £ 26,6 < 0,0001

*P < 0,05 dentro do mesmo grupo;
Fonte: préprio autor, 2011
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ANEX09.2.2

TABELA 4

Pressdo Arterial Diastdlica (PAD) de pacientes incidentes em didlise peritoneal durante

um ano de seguimento (Média + DP)

Meses Pacientes
com edema (E+) sem edema (E-) P valor
(E+vs. E-)

1° 89,61 + 14,14 87,68 £9,89 0,11
2° 87,09 £ 15,96 85,34 + 14,76 0,13
3° 87,28 £ 15,29 85,28 + 14,85 0,10
4° 88,10 = 15,33 84,54 + 13,91 0,08
5° 86,42 + 15,44 84,23 + 14,07 0,08
6° 86,72 + 15,55 84,65 + 14,67 0,09
7° 87,24 + 16,43 83,80 = 14,71 0,10
8° 87,30 + 14,39 84,51 + 14,50 0,12
9° 87,39 + 14,59 84,42 + 14,92 0,16
10° 86,95 + 14,95 84,65 + 15,42 0,09
11° 85,86 = 15,68 84,53 £ 15,11 0,19
12° 88,21 +17,27 84,01 £ 15,49 0,07

Fonte: préprio autor, 2011
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ANEX09.2.3

TABELA 5

Pressao Arterial Média (PAM) de pacientes incidentes em didlise peritoneal durante um

ano de seguimento (Média + DP)

Meses Pacientes

com edema (E+) sem edema (E-) P valor

(E+vs. E-)

1° 113,7 £ 13,4% 111,7 £ 12,6* 0,0103
2° 109,8 +17,8 106,9 + 16,7 0,0072
3° 109,2 + 16,7 106,1 + 16,8 0,0053
4° 110,8 £ 17,6 104,3 £ 16,2 < 0,0001
5° 108,0 £ 17,2% 104,1 + 15,8* 0,0005
6° 107,9+ 17,6 104,6 + 16,9 0,0042
7° 108,0 £ 17,8 103,4 + 16,7 0,0001
8° 109,1 £ 16,8 104,0 £ 16,4 < 0,0001
9° 109,1 £ 16,8 104,4 + 16,6 < 0,0001
10° 108,5 +17,2 104,4 + 18,0 0,0007
11° 107,4 £ 18,1 1040+ 17,4 0,0053
12° 109,7 £ 19,8 103,6 £ 17,9 < 0,05

*P < 0,05 dentro do mesmo grupo;
Fonte: préprio autor, 2011
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ANEX09.24

TABELA 6

Numero de classes de anti-hipertensivos (NCA) em pacientes em DP (Média + DP)

Meses Pacientes
com edema (E+) sem edema (E-) P valor
(E+vs. E-)
1° 2,31 +1,05 2,04 +£0,70 < 0,0001
2° 2,30+ 1,07 1,98 + 1,03 < 0,0001
3° 2,31 £1,06 2,07 £1,04 < 0,0001
4° 2,29 + 1,09 2,09 + 1,05 <0,0016
5° 2,45+ 1,12 2,05 +1,05 < 0,0001
6° 2,37 £1,12 2,08 +£1,07 < 0,0001
7° 2,47 +1,15 2,06 + 1,07 < 0,0001
8° 2,44 + 1,11 2,06 + 1,07 < 0,0001
9° 2,32 +1,11 2,10+£1,10 0,0001
10° 2,40 £ 1,15 2,06 £ 1,08 < 0,0001
11° 2,35+1,20 2,07 +£1,05 < 0,0063
12° 2,27 +1,08 2,07 +1,10 < 0,0001

Fonte: préprio autor, 2011
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ANEXO0 9.2.5

TABELA 7
Indice de Massa Corporal (IMC) de pacientes incidentes em DP (Média + DP)

Meses Pacientes

com edema (E+) sem edema (E-) P valor

(E+ vs. E-)

1° 26,7+5.,0 24,9 + 4.8 < 0,0001
2° 26,6 £5,2* 249+49 < 0,0001
3° 27,052 249 +4,7 < 0,0001
4° 26,8 +5,1 249+49 < 0,0001
5° 273+54 252+49 < 0,0001
6° 272+5,5 252 +49 < 0,0001
7° 27455 252+438 < 0,0001
8° 27,5+55 25,3+49 < 0,0001
9° 275+54 253 +4.8 < 0,0001
10° 27,7+5,6 252 +49 < 0,0001
11° 27,5+5,6 25,5+48 < 0,0001
12° 28,1 +5,6% 25,5+438 < 0,0001

*P < 0,05 dentro do mesmo grupo;
Fonte: préprio autor, 2011



ANEXO 9.3 — Figuras

ANEXO 9.3.1
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FIGURA 1 - Pressdo Arterial Sistdlica (PAS) de pacientes incidentes em DP em um ano de seguimento.

Fonte: préprio autor, 2011
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ANEXO 9.3.2
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FIGURA 2 — Pressao Arterial Diastdlica (PAD) de pacientes incidentes em DP em um ano de

seguimento.

Fonte: préprio autor, 2011
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ANEXO0 9.3.3
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FIGURA 3 — Pressdo Arterial Média (PAM) de pacientes incidentes em DP em um ano de seguimento.
Fonte: préprio autor, 2011
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ANEXO 9.3.4
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FIGURA 4 — Nidmero de classes de anti-hipertensivos (NCA) em pacientes em DP.
Fonte: préprio autor, 2011
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ANEXO0 9.3.5

2

g

g

Numero de pacientes com edema
%]
&

150

PRSP PP

FIGURA 5 — Namero de pacientes em DP, com diagnéstico clinico de edema periférico.
Fonte: préprio autor, 2011
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ANEXO 9.3.6
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ANEXO 9.4 — Resumos enviados

ANEXO 9.4.1 — IX Congresso Mineiro de Nefrologia e II Encontro Interestadual de

Nefrologia (MG, RJ, ES); Ouro Preto 2011 — Brasil

IX Congresso
Mineiro de

K _/ Nefrologtct

Certificamos que o trabalho

IMPACTO DA DIALISE PERITONEAL NO TRATAMENTO DA
HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA

José Carolino Divino-Filho, Carlos Fabio Mendes Almeida Rodrigues, Valéria de Castro Ferreira
foi apresentado em forma de pdster no

IX Congresso Mineiro de Nefrologia e Il Encontro Interestadual
de Nefrologia (MG, RJ, ES)

//// _~7 ¢ Ouro Preto, T de maio de 20 1\—’/{“
:‘ #
ﬁé:-rde furtado de/Carvalho alério Ladeira|Rodrigues
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ANEXO 9.4.2 — XXV Congresso Brasileiro de Nefrologia; Vitéria 2010 — Brasil
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ANEXO 9.4.3 — 13° Congresso da Sociedade
Cidade do México 2010 — México
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ABSTRACT

Introduction: Fluid overload is an important component of hypertension in peritoneal
dialysis (PD) patients and peripheral edema is one of its clinical manifestations. The aim
of this study was to evaluate the association of edema with blood pressure behavior in
mcident PD patients

Methods: We analyzed 1089 incident PD patients from December 2004 to October
2007 of a large Brazilian cohort (BRAZPD). Patients were followed for 12 months with
a monthly evaluation of blood pressure and were subdivided into 2 groups according to
a clinically detectible edema status: presence (E+) or absence (E-).

Results: Mean systolic (SAP) and diastolic blood pressure (DAP) were 156.7 = 18.7
and 90.0 = 12.7 respectively. There was a reduction of SAP from 156.7 = 18.7 at 1™
month to 144.5 + 24.7 mmHg at the 5% month (p < 0.05) but not of DAP (90.0 + 12.7 to
85.6 + 16.3 mmHg, p = ns). Both SAP and DAP levels remained constant until the end
of follow up. At baseline the group E+ presented higher SAP, mean arterial pressure
(MAP), body mass index (BMI) and older age. The differences in SAP and MAP
remained constant between groups until the end of follow up.

Conclusion: Initiation of PD partially reduced the arterial blood pressure of incident PD
patients. Such incomplete response 1s associated with the presence of edema pointing to
a pivotal role of fluid overload. The presence of clinically detectible edema can be a

simple and important tool to guide the optimization of systemic arterial hypertension.
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INTRODUCTION

Cardiovascular disease 1s the most common cause of morbidity and mortality in patients
with chronic kidney disease (CKD)'. Systemic arterial hypertension (SAH) is an
mmportant risk factor for cardiovascular disease that is frequently observed in this
population and worsening with the decline in renal function®. Although overload and
renal replacement therapy (RRT) with dialysis usually improves fluid partially remove
uremic foxins, high blood pressure levels can persist after the inifiation of dialysis, and
hypertension is present in the majority of both peritoneal and hemodialysis patients™°.
The drop in blood pressure levels observed in peritoneal dialysis can be attributed to the
effective control of fluid balance and consequently, extracellular volume’; however, this
reduction is not always sustained. In fact, higher than normal blood pressure levels is
observed in many patients during dialysis therapy, mainly due to the limitations in
achieving normal fluid status®. Extracellular volume overload is multi-factorial, related
to the failure of ultrafiltration of the peritoneal membrane °, reduction in residual

11

- - " - 10, -
diuresis and positive sodium and water balance Hypervolemia due to water

retention predisposes to hypertension in PD patients ' * and can manifest clinically in
several forms, including peripheral edema'®.

Despite the fact that some patients present SAH independently of volemic status, it is
recognized that hypervolemia, with or without the presence of edema 1s one of the
principal factors responsible for resistance to SAH treatinent in PD patientsm,ls. Blood
pressure normalization often requires modifications in the ultrafiltration target and/or an

- - - - 6, 7. 16
increase in the number of prescribed hypertension drugs™ ™

. Considering that the
expansion of extracellular volume can occur during dialysis and that edema detectable

on a physical exam can be the result of a hypervolemic state!®, very little is known

about the effects of pressure levels on patients with edema after beginning PD.
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We hypothesized that the presence of edema 1s associated with worsening of SAH,
leading to the cardiovascular impact observed in fluid overloaded patients. Thus, in the
present study we evaluated the impact of edema on the blood pressure control of

incident PD patients during the first year of dialysis treatment.

PATIENTS AND METHODS

Every single incident and consecutive patient recruited in 114 Brazilian dialysis centers
participating in the BRAZPD study from December 2004 through October 2007 were
included. Incident patients were defined as patients originated from pre-dialysis
conservative treatment or HD, starting treatment with PD during the study period.
Details of the study design and characteristics of the cohort are described elsewhere!”.
Briefly. after selected to participate in the study, each clinic submitted the project to the
local ethic committee, and all patients signed an informed consent. Physician and nurses
of each dialysis center were tramned by the study monitors to use the clinical research
software PDnet, designed specifically to collect data in this study. From a total of 5697
patients, 1139 were excluded for being less than 18 years old, 2186 for being recruited
when already in PD (not incident patients), 822 for not completing 12 months of follow
up (drop out to hemodialysis, transplant or death), 308 for being hypertensive with
adequate control, 122 for being normotensive and 31 due to missing data. After

exclusion criteria were applied, 1089 were included in the analysis.

The variables analyzed included anthropomorphic data, comorbidities, systolic arterial
pressure (SAP), diastolic arterial pressure (DAP), mean arterial pressure (MAP),

erythropoietin use, PD modality (CAPD or APD), and physical examination. Laboratory

66



exams were presented as annual means for: urea and plasma creatinine, serum
potassium, and hemoglobin.

The dialysis nurse or the nephrologist measured blood pressure at the dialysis clinic
during the monthly visit in all patients. For SAH diagnoses, the WHO/ISH criteria were
applied: SAP > 140 mmHg and/or DAP > 90 mmHg, with or without the use of
hypertensive medication. SAP levels were verified using an oscillating method: SAP
identified by the first Korotkoff sound and DAP by the disappearance of these sounds.
Mean pressure was calculated using the formula MAP= (2DAP + SAP)/3. The number
of anti-hypertensive drug classes used monthly by the patients (NAC) was also reported.
The classes considered were diuretics, beta-blockers, ACE inhibitors, angiotensin II
receptor blockers, central and peripheral acting alpha-blockers, and calcium channel
blockers. Each class listed was counted as a unit and the NAC represented the
mathematic mean of the number of hypotensive drugs used per patient for each
subgroup.

For the analysis, patients with normal blood pressure were excluded as well as those for
which it was not possible to obtain monthly clinical data during the 12 consecutive
months. Patients with normal blood pressure using hypertension drugs (controlled
hypertensive) were also excluded from the study. After exclusion criteria, the final
sample consisted of 1089 patients in the group as a whole, who were subdivided into 2
groups: those with clinically detectible edema (E+) and patients without edema (E-)
according to the monthly medical evaluation, reported by the evaluating nurse and
physician during the physical exam. The number of patients in each subgroup varied
monthly. depending on the presentation of edema in that particular evaluation (Figure
3}

Statistical Analysis
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The categorical variables were expressed as frequencies and percentages. For
confinuous variables, the mean + standard deviation was calculated (mean = SD). The
variance analysis (ANOVA) was utilized for comparison between the subgroups E+ and
E-. using measures of position and distribution, variance analysis with repeat measures,
and Chi-square test. For all analyses a p-value of < 0.05 was considered statistically
significant. All statistical analyses were performed using SPSS version 8.0 (Chicago,

IL, USA).

RESULTS

Descriptive data at the baseline PD (first month on PD) for all patients included in this
study are shown on Table 1. Mean age was 582 =+ 15.3 years with a female
predominance (56.9%), the SBP was 156.7 + 18.7 mmHg, DBP: 90.0 + 12.7 mmHg
and MAP: 112.2 + 12.8 mmHg. The prevalence of diabetes was 42.6% and NAC used
was 2.1 = 1.0 classes of anti-hypertensive drugs/patient. Forty three percent of patients

were on APD. The body mass index (BMI): 25.4 + 5.0 Kg/m®.

Analysis of groups divided according to the presence of clinically detectible edema

Subgroup analysis of patients with clinically detectible edema (E+)

During the study subgroup E+ presented a decrease in SAP between the 1* and st
month (from 159.5 + 19.6 to 150.0 = 25.3 mmHg, p < 0.05) remaining constant until the
end of the study (151.2 =30.3 mmHg, p > 0.05). DAP did not change between the 1st
and 12th month (from 90.7 + 13.3 to 89.0 + 17.7 mmHg, p = ns). MAP decreased
between the 1st and 5th month (from 113.7 + 13.4 to 108.0 £ 17.2 mmHg, p < 0.05)
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remaining constant through the 12® month (109.7 + 19.8 mmHg. p = ns). NAC did not
change between the 1st and 12th (from 2.3 + 1.0 to 2.2 = 1.0, p > 0.05) (Figure 2). The
monthly number of patients with edema decreased between the 2nd to the 6th month
from 307 to 245 individuals. oscillating through the end of the evaluation period at
which 243 patients were clinically diagnosed with edema (Figure 3). BMI increased
from 2™ to the 12" month of evaluation (from 26.7 £ 5.1 to 28.1 £ 5.6 Kg/m2, p < 0.05)

(Figure 4).

Subgroup analysis of patients without clinically detectible edema (E-)

Subgroup E- presented a decrease in SAP between the 1st and 5th month (from155.6 =
18.2 to 142.7 = 24.2 mmHg, p < 0.05) remaining constant after this initial period until
the end of the study period (141.2 = 26.6 mmHg. p > 0.05). DAP did not change
between the 1st and 12th month (89.7 = 12.5 to 84.7 = 15.8 mmHg, p > 0.05). MAP
decreased between the 1st and Sth month (from 111.7 = 12.6 to 104.1 = 15.8 mmHg, p
< (0.05) remaining constant through the 12% month (103.6 = 17.9 mmHg, P > 0.05).
NAC did not vary throughout the study presenting a mean of 2.0 + 0.7 for the 1¥ month
and 2.1 = 1.1 in the 12™ month, p = 0.05. For subgroup E-, there was no difference m
BMI during the 12 months of follow-up (Figures 1. 2 and 4). The variables SAP, MAP,
NAC, and BMI were significantly different between the two subgroups (E+.E-) in the

analysis of the entire follow up period (p < 0.05) (Figures 1. 2, and 4).

Comparison between the hwo subgroups of patients:
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The descriptive characteristics of the two subgroups defined according to the presence
of edema at the start of dialysis are shown on tables 1. At the baseline, subgroup E+
consisted of 307 and E- of 782 patients: however. these numbers varied according to
monthly clinical evaluations (Figure 3). Comparing subgroups E+ and E- at the start of
treatment (table 1) a difference in age (59. 6 = 14.3 vs. 57.7 = 15.6 years p < 0.03), BMI
(26.7 £ 5.1 vs. 249 + 49 Kg/m2, p < 0.0001), SAP (159.5 + 19.6 vs. 155.6 + 18.2
mmHg, P < 0.001), MAP (113.7 + 134 vs. 111.7 = 12.6 mmHg, P < 0.01) and
erythropoietin use (51.0 vs. 41.2%. P = 0.003) were observed. NAC use was
significantly greater in subgroup E+ (2.3 = 1.0 vs. 2.0 £ 0.7 drugs/patient, p < 0.05). In
both subgroups there was a greater percentage of patients on CAPD than APD
(63.

5/36.5 vs. 55.

Lh

)

/44.5%, p < 0.01/0.02). The percentage of patients with diabetes

)

mellitus was greater in subgroup E+ than in E- (56.0 vs. 37.3%. P < 0.0001) and the
number of patients with a history of cardiovascular disease at the start of PD was not

statistically different between the two groups (Table 1).

DISCUSSION

It is well-known that the expansion of extracellular volume accompanied or not by
detectible edema is one of the principal factors responsible for the increase in systemic
arterial pressure in patients with CKD * '°. In the present study. we observed that SAP
and MAP of PD patients of both subgroups presented a significant decrease in values in
the first five months after starting treatment and stabilization of these values through the

1'% who

end of the observation period. This behavior was also conferred by Menon et a
reported a reduction in systemic pressures at the start of PD. however. contrary to our

data. detected an increase in pressure levels after 6-12 months on PD. On the other

hand, Saldanha et al 7 reported a decrease in AP during PD treatment for 5 years,
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associated to the concomitant increase in number of anti-hypertensive drugs used. In the
present study, the initial decline observed in E+ and E- could be attributed to a
reduction in extracellular volume as a result of PD ® ' since NAC did not change
during this period. However, it should be noted that NAC represents the number of
hypotensive classes of drugs, allowing for the possibility of variations in the
measurements of anti-hypertensive drugs within the same class. On the other hand.
NAC maintenance can reflect a non-worsening of SAH in these patients and/or the
medical preference to keep these drugs with other therapeutical goals such as cardio-
protection and/or preservation of residual renal function. Despite the initial decline in
arterial blood pressure levels observed in our study. they did not decrease to values
within the normal limits, presenting SAP levels above 140 mmHg during the entire
study period.

Upon separate analysis of E+ and E-. we observed a monthly variation in the number of
patients as a consequence of bi-directional flow between these groups throughout the
study. Despite this. the number of patients in subgroup E+ decreased significantly after
the 12 months. from 307 to 243 patients (Figure 3). Upon analysis of subgroup E+, SAP
and MAP presented a reduction in values up to the 5th month. followed by a
stabilization of pressure levels up through the 12® month (Figure 1). while DAP did not
change significantly during the entire period. In our study. patients with edema
exhibited pressure levels (SAP and MAP) systematically greater than those observed in
the E- subgroup (Figure 1). Gunal et al.”” and Katzarski et al.”® demonstrated that
volume overload has been shown to be an important factor in the resistance to SAH
treatment for dialysis patients. while Ates er al”’ showed the SBP and DBP were

negatively correlated with total fluid and sodium removal.
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Our data demonstrated that NAC of subgroup E+, despite not varying throughout the
study, was significantly greater than in E- during the months evaluated (Figure 2). This
observation may suggest a greater difficulty of SAH control in the E+ group.
Furthermore, BMI in the E+ group increased progressively over the 12 month period,
possibly reflecting a worsening state of edema in the patients pertaining to that
subgroup. The progressive increase in body weight, most likely caused by the presence
of edematous state, can be attributed to a failure in water and salt balances. or/and a
failing to follow medical recommendations or/and an inadequate prescription of the
dialysis solutions.

In the subgroup E- pressure patterns followed the trend observed in the group E+,
decreasing in the first months of PD and subsequently stabilizing (Figure 1). In the E-
group pressure levels were lower than those observed in the E+ group during the entire
observation period. NAC in group E- did not vary significantly during the study period.
However. blood pressure values did not reach normal recommended levels. In general.
there are several associated factors that make normalization of blood pressure levels
difficult to attain in PD patients, such as the presence of diabetes mellitus, aging, and
the use of erythropoietin.'™ '* ' This was observed in the present study with group E+
in which the percentage of patients with co-morbidities was greater than that for group
E- (table 1). However. it is important to note that there is a possibility of madequate
prescriptions of anti-hypertensive drugs as well as specific dialysis solutions for
normalization of blood pressure in these patients. The blood pressure above the normal
values also could be caused by the therapeutic inertia, where soft reasoning often leads
to avoidance of therapy intensification by the medical staff **.

The present study presents some limitations: the influence of expansion or retraction of

volume on systemic pressure levels could be better analyzed if evaluated by other
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methods such as bio-impedance. inferior vena cava diameter™. and biomarkers such as
ANP* * Tn addition. the absence of data regarding residual renal function. the type of
solute transport of the peritoneal membrane and ultrafiltration measurements limits the
analysis of fluid retention in PD patients'®. Hypoalbuminemia and consequent water and
sodium retention can explain the presence of edema and the difficulty in normalization
of pressure levels: however the evaluation of the causes of resistance to anfi-
hypertension therapy was not the focus of this study.

The results here presented strongly indicate that the presence of such a simple and easily
detected clinical sign as edema should be considered as a very relevant observational
tool triggering re-evaluation not only of the patient’s clinical status but also of the PD
prescription and patient compliance. In conclusion, hypertensive CKD patients present a
significant reduction in blood pressures levels after the initiation of PD. which was more
mtense i the first few months of therapy. however. most patients do not achieve
normalization during the first year of treatment. This difficulty in reducing AP to
normal levels is aggravated by the presence of edema. pointing to a pivotal role of fluid
overload in the hypertension of CKD patients on dialysis. The presence of clinically
detectible edema can be a useful clinical sign that could be used in guiding the

optimization of SAH treatment in patients undergoing continuous peritoneal dialysis.

Disclosures:
Baxter Healthcare sponsed this study. During the data collection and analysis, José
Carolino Divino-Filho was employed by Baxter. Roberto Pecoits-Filho received

consulting fee and speaker honorarium from Baxter Healthcare.
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Table 1: Demographic, clinical and laboratory characteristics of patients at the baseline

evaluation.
Variable Total Patients
population with edema (E+)  without edema (E-) P value

Number of patients (1) 1089 307 782 < 0.001
Age (year) 58.2 % 15.3 50.6=14.3 57.7 = 15.6* 0.03
Female (%) 56.9 55:% 574 0.61
Patients with diabetes (%) 42.6 56.0 373 < 0.0001
Race (%)

Asian 2] 342 2.8 0.92

White 61.7 61.6 61.1 0.96

Black 35.6 352 36.1 0.93
Height (cm) 161.6=10.0 161.6 = 10.5 161.7=98 0.44
Weight (Kg) 66.7+15.0 69.8 £14.5 05:5:15.12 < 0.0001
Body mass index (Kg/m2) 254350 26.7+5.1 249 =49% < 0.0001
SBP (mmHg) 156.7+18.7 159.5+19.6 155.6 +18.2% 0.001
DBP (mmHg) 90.0+12.7 90.7+13.3 807125 0.11
MAP (mmHg) 112.2+12.8 FI3:7034 111.7 £ 12.6* 0.01
NCA 21x10 23=x1.0 2.0+0.7* < 0.0001
Erythropoietin (%) 44.0 51.0 41.2* 0.003
CAPD/APD (%) 57.0/43.0 63.5/36.5 55.5%/44.5% 0.01/0.02
Serum urea (mg/dl) 101.2+24.8 1245+26.2 101.8+249 0.34
Serum creatinine (mg/dl) 8.0x3.1 7.8+3.1 81+31 0.12
Serum potassium (mEq/L) 43=06 43=06 44=06 0.08
Haemoglobin (g/dl) 11.5+4.0 11.4+£3.7 11.5=41 0.44

NCA, number of classes of anti-hypertensives in use; * (E-) vs (E+)
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ANEXO 9.6 — Configuracdo do BRAZPD

ESTUDO CLINICO MULTICENTRICO EM DIALISE
PERITONEAL

ESTUDO OBSERVACIONAL DE COORTE PROSPECTIVO EM PACIENTES
SUBMETIDOS A DIALISE PERITONEAL NAS MODALIDADES: DIALISE
PERITONEAL AMBULATORIAL CONTINUA E DIALISE PERITONEAL
AUTOMATIZADA

Coordenador Nacional: Roberto Pecoits- Filho

Protocolo de Pesquisa
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Roberto Pecoits-Filho (PUCPR)

Médico Nefrologista titulado pela Sociedade Brasileira de Nefrologia e Associagao
Meédica Brasileira. Doutor em Medicina pela Faculdade de Medicina da Universidade de
Sao Paulo. Pés-Doutorado no Karolinska Institutet em Estocolmo, Suécia. Professor
Adjunto do Curso de Medicina da PUCPR e Bolsista de Produtividade do CNPq (2C).

Funcao: Lider médico operacional do projeto no Brasil

Miguel C. Riella (PUCPR)

Médico Nefrologista titulado pela Sociedade Brasileira de Nefrologia e Doutor
em Medicina pela Escola Paulista de Medicina. Professor Titular do Curso de
Medicina da PUCPR.

Funcao: Membro do conselho médico estratégico

Baxter Hospitalar, Ltda.

José Carolino Divino Filho (Baxter)

Médico Nefrologista titulado pelo Conselho Federal de Medicina - Brasil,
Sociedade Sueca de Nefrologia e Conselho Federal de Medicina - Suécia.
Doutor em medicina pelo Instituto Karolinska - Estocolmo - Suécia (1998).
Diretor Médico - Cientifico da Divisdo Renal Baxter Europa.

Funcéao: Lider do conselho médico estratégico

Regina Fortes (Baxter)
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Especialista em Nefrologia pela Pontificia Universidade Catblica de Campinas e
pela SOBEN (Sociedade Brasileira de Enfermagem em Nefrologia).
Coordenadora do Departamento de Titulos e Especialista de Enfermagem em
Nefrologia (DETEN) da SOBEN.

Funcao: Membro do conselho médico estratégico. Sera responsavel por
implementar, executar o plano de treinamento e acompanhar o
desenvolvimento das etapas e coordenacgao do estudo dirigido aos enfermeiros
bem como participar na operacionalizagcdo do estudo médico nas instituicoes

participantes.

Débora Maria Ramos (Baxter)

Farmacéutica Bioquimica pela Escola de Farmacia e Odontologia de Alfenas /
Centro Universitario Federal - EFOA/CEUFE. Especialista em Administracao
Hospitalar e Especialista em Saude Publica pela Universidade de Ribeirdo
Preto - UNAERP. Professora do Centro de Pds-Graduacdo em Saude do
Instituto Brasileiro de Desenvolvimento Interdisciplinar em Saude - IBDS .

Funcao: Membro do conselho médico estratégico. Sera responsavel pela

coordenagdo administrativa e operacional do projeto.

Clinicas participantes - multicéntrico

Instituto de Urologia e Nefrologia de Volta Redonda
Médico responsavel: Geraldo Antunes Martins
Instituto de Nefrologia e Dialise de Tabo&o da Serra
Médico responsavel: Soraia Stael Drumond

Instituto do Rim de Votuporanga

Médico responsavel: Aparecida Paulo Gondim Visona
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84



Histocom Sociedade Simples
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Clinica Renal de Manaus
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Introducao / Histérico

A Didlise Peritoneal (DP) é um método de reposicao da funcao renal que
usa o peritbneo como membrana semi-permeavel para a depuragao de toxinas
urémicas. A DP adequada mantém o paciente portador de doencga renal crénica
(DRC) avancada sem sintomas urémicos através da reposigao parcial da
funcdo desempenhada pelos rins saudaveis. A DP remove solutos acumulados
no sangue, como uréia, creatinina, potassio, fosfato e agua para o dialisado
infundido na cavidade peritoneal. A membrana peritoneal, funcionando como
um equivalente “natural” do capilar de hemodiélise, regula a troca de agua e
solutos entre os capilares do intersticio peritoneal e o liquido de dialise
infundido na cavidade peritoneal.

A experiéncia inicial no tratamento da DRC pela DP ocorreu em 1923
com a instilacdo na cavidade peritoneal de uma solu¢éo salina para manejo de
um paciente com insuficiéncia renal aguda. Foi, no entanto, apenas em 1962
que houve a tentativa de uso da DP no manejo da DRC. Peritonites e
aderéncias que bloqueavam a via de introducédo do cateter foram responséaveis
pelo insucesso do programa pioneiro. Do ponto de vista de uso clinico, a DP foi
introduzida no Canada em 1978 e no Brasil por Riella a partir de 1980. A
histéria da DP foi recentemente revisada por Oreopoulos [1]. Atualmente, a DP
€ considerada um método dialitico equivalente a hemodidlise, além de
representar uma alternativa de tratamento [2]. Estima-se que cerca de 110.000
pacientes se beneficiem deste tratamento em todo o mundo, representando
cerca de 20% da populacdo em didlise. Atualmente no Brasil, o0 nimero de
pacientes em CAPD chega a 3.800 o que representa 13% da populagao
dialitica [3].

O peritbneo é uma membrana serosa que recobre as visceras, forma o
mesentério que fixa as algas intestinais e extende-se pela parede abdominal,
cobrindo-a totalmente. Delimita um espago fechado que em condigbes
fisiolégicas contém 100 ml de um liquido lubrificador. Uma camada unica de
células mesoteliais, tecido conjuntivo, vasos sanglineos e linfaticos forma a

estrutura da membrana, que possue uma area total no adulto equivalente a
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superficie cutdnea. Existem dois mecanismos de transporte peritoneal de agua
e solutos: a difusado e a ultrafiltracdo. A difusdo € um processo de transporte de
soluto induzido pelo seu gradiente de concentracdo através da membrana
peritoneal. A ultrafiltracdo € um processo de transporte de solvente induzido,
no caso da dialise peritoneal, pelo gradiente osmético gerado pela alta
concentracdo de glicose na solucéao de dialise. O processo de ultrafiltracdo é
acompanhado pela convecg¢ao que consiste no “arraste” de soluto enquanto o
solvente é transportado. Portanto, na DP a agua é transportada pelo processo
de ultrafiltracdo osmatica e os solutos por difusdo e conveccéao [4]. O processo
de dialise peritoneal inicia-se com a infusao do liquido de dialise, sendo que
pequenas moléculas se difundem mais rapidamente que moléculas maiores,
como as proteinas. A membrana peritoneal tem poros de diferentes tamanhos,
e a medida que aumenta o tamanho molecular do soluto, diminui a
permeabilidade peritoneal. Varios estudos tém mostrado a variabilidade intra e
interindividual deste valor [5]. Para determinar o padrdao de transporte de
pequenos solutos podemos usar o PET (do inglés Peritoneal Equlibrium Test)
[6]. Na prética clinica este teste se mostrou valioso na avaliacdo inicial da
permeabilidade da membrana peritoneal, auxiliando na prescricdo inicial e

escolha da modalidade de DP.

Por se tratar de tratamento que necessita de dedicagcdo do paciente e
familiares ao método, preferencialmente deve haver uma decisdo conjunta
entre a equipe médica, o paciente e familiares. Condicbes de educacao,
higiene e moradia devem ser avaliadas por equipe multidisciplinar e serao
determinantes no sucesso do tratamento. Respeito ao estilo de vida do
paciente e familiares e condicao de alcancar adequacao dialitica fazem parte
da decisdo de se tratar um paciente com DP. A distancia da moradia do
paciente do centro de didlise pode ser um fator determinante e em pais de
dimensdes como o Brasil, representa vantagem da técnica para populacoes
afastadas dos centros urbanos.

As técnicas atuais de dialise peritoneal utilizam infusédo e, apds periodos
variados, drenagem da solucdo pelo cateter intra-peritoneal. A prescricdo de
didlise inclui atualmente duas modalidades principais: a Dialise Peritoneal
Ambulatorial Continua (DPAC) e a Dialise Peritoneal Automatizada (DPA). A

88



automatizacdo da representa um avanco na area por proporcionar melhor
qualidade de vida e conforto, bem como propiciar melhores clearances, sem
aumento do tempo dedicado as trocas. A cicladora realiza trocas seguindo a
programacao baseada nas necessidades dos pacientes, tornando possivel a

dialise automatizada noturna.

O principal objetivo da DP deve ser o de manter o paciente sem
sintomas e previnir complicacbes da uremia, provendo tanto mais dialise
quanto possivel de acordo com parametros econdmicos e de estilo de vida. A
aplicacao da técnica de didlise peritoneal por periodos prolongados representa
desafio para clinicos e pesquisadores. Nesta modalidade dialitica, a membrana
peritoneal é continuamente exposta a solugdo de dialise bio-incompativel,
contendo altas concentragdes de glicose, produtos de degradacéo da glicose,
baixo pH e alta osmolalidade. Além disso, a presenca do cateter facilita a
comunicagao da cavidade peritoneal com o meio externo, havendo o risco de

complicacdes infecciosas.

Apesar da evidente reducdo dos indices de peritonites, infeccdo ainda
representa agressao adicional a membrana peritoneal [7]. As complicacdes
infecciosas sdo descritas como as complicacbes mais freqientes e causas
comuns de retirada de cateter, transferéncia de pacientes para a hemodialise,
Obitos e uso de antibidticos. Peritonite € a mais comum das complicagdes
infecciosas. O diagnéstico é feito a partir dos dados clinicos de dor abdominal,
liquido turvo, contagem de células do dialisado acima do 100 leucécitos/ ul com
predominio de polimorfonucleares e demonstracdo de bactéria por
bacterioscopia. Com a confirmagdo de diagnéstico, iniciamos o tratamento
empiricamente, tentando uma cobertura antibiética para germes Gram positivos
e negativos. O ponto mais importante para a determinagcdao do esquema de
tratamento mais eficaz para cada servigo de dialise peritoneal é a determinacao
do padrao de incidéncia local de peritonites, germes causadores, sensibilidade
e outros fatores como condi¢do socio-econdmicas da populagéo (determinando
a possibilidade de fornecimento de antibidticos ou aquisicao pelo paciente) e

caracteristicas de aderéncia de cada populacao.
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Com o aumento do tempo em DPAC propiciado principalmente pela
reducado dos indices de peritonite, outras complicagdes do tratamento como a
falha de ultrafiltracdo vem crescendo [8]. Por seu carater continuo, o controle
do estado de hidratacdo sempre representou uma clara vantagem da DP, pela
remocao constante de liquido sem alteracdo dos niveis pressoricos. Porém,
com o desenvolvimento de alta permeabilidade da membrana a pequenos
solutos e a progressao para anuria [9] leva a uma mudanga nos objetivos de
ultrafiltracdo. Portanto a monitoracdo preventiva do peso seco e do padrao de
ultrafiltracdo do paciente deve ser parte da avaliacdo mensal de pacientes em
DPAC.

Como a DRC é multifatorial, se faz necessario um atendimento
multiprofissional que, através da discussao individual de cada paciente, ira
identificar os diferentes problemas e propor acdes para corrigi-los. Apdés o
consenso multidisciplinar, especialmente entre o médico e o enfermeiro, tais
acOes deverao ser apresentadas e discutidas com o paciente, empregando-se
uma terminologia de facil compreensdo, que o permita entender a
complexidade de sua doenca e a necessidade de sua colaboracao ativa no
tratamento [10]. Estratégias que estimulem o atendimento multidisciplinar sao
potencialmente importantes para reduzir a morbi-mortalidade pré e pds-inicio
da TRS [10].

Apesar de que a DP é um método de substituicdo da funcdo renal
consagrado e que apresenta resultados excelentes baseados em registros
internacionais, até o momento nao se tem registrado de forma sistematica as
caracteristicas da populacao tratada com DP no Brasil, bem como nao se sabe
das condutas adotadas pelos diversos centros. Da mesma forma, as principais
complicagdes encontradas em nossa populacao e as dificuldades encontradas
pelas equipes médicas e de enfermagem responséaveis pelos pacientes em DP
sao desconhecidas. Uma avaliagao sistematica (sob a forma de um registro
amplo e detalhado) de todas estas questdes seria de extrema importancia na
identificacdo de estratégias que visariam melhoria nos resultados clinicos deste
tratamento da DRC.
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2.1 OBJETIVOS GERAIS

O principal objetivo deste projeto € coletar dados da fase pré-dialitica e dialitica

de pacientes prevalentes e incidentes em tratamento com DPA e DPAC

acompanhados em varios centros do Brasil.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

A proposta deste estudo observacional € de avaliar o perfil clinico, bioquimico,

nutricional, educacional, social, psicolégico e de qualidade de vida dos

pacientes em terapia de dialise peritoneal nas modalidades DPAC e DPA. Tem

como base a criagdo de um banco de dados nacional que forneca subsidios

para futuras tomadas de agdes preventivas e corretivas para o programa de DP

no Brasil. O conteldo desse registro deve:

1)

1)

IV)

Vi)

VII)

Levantar os dados demograficos, historia pregressa, diagndstico e as
comorbidades dos pacientes identificadas na evolug¢do da doenca renal.

Identificar as principais especialidades que assistem ao paciente renal
cronico na fase pré-dialitica e a condicdo do estado geral em que séo
encaminhados para a equipe de nefrologia.

Documentar os dados relativos ao implante de cateter para DP, complicagdes e
causas, avaliacdo e classificacdo do local de saida do cateter; evolucdo e condutas

adotadas.

Identificar as caracteristicas da membrana peritoneal dos pacientes que realizam a

terapia de DPAC E DPA

Acompanhar através de dados laboratoriais e peridédicos a evolucao do
paciente na terapia de DP

Identificar os critérios de escolha da prescricio de DP e observar as
acOes adotadas pela equipe médica e de enfermagem para adequacao
individualizada da DPAC e DPA.

Reportar o nimero de episodios e periodicidade de peritonite, infeccao do
local de saida / tunel e documentar o curso do tratamento e antibidticos
utilizados.
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VIII) Identificar a prevaléncia de falha de ultrafiltracao

IX) Analisar o indice de Drop out, motivo de saida da terapia, taxa de
mortalidade e causas de oObito.

X) Levantar a média de hospitalizagdo dos pacientes /més do programa de
PD do Brasil

XIl) Avaliar a qualidade de vida dos pacientes em DPAC e DPA

3.0 PACIENTES E METODOS
3.1 PACIENTES

O projeto trata-se de um estudo multicéntrico, observacional de coorte
prospectivo em pacientes submetidos a TRS nas modalidades de DPAC e
DPA. O projeto serd conduzido através de um protocolo Unico, em Varios
centros de didlise, publicos, filantropicos e privados, em todo o territério
nacional. Serdo incluidas no estudo clinicas que manifestaram interesse em
participar do “ESTUDO CLINICO MULTICENTRICO EM DIALISE
PERITONEAL: ESTUDO OBSERVACIONAL DE COORTE PROSPECTIVO EM
PACIENTES SUBMETIDOS A DIALISE PERITONEAL NAS MODALIDADES:
DIALISE PERITONEAL AMBULATORIAL CONTINUA E DIALISE
PERITONEAL AUTOMATIZADA”, e que contem com a infra-estrutura e as
instalac6es necessarias para o atendimento dos pacientes, conforme a Portaria
n® 211 do Ministério da Saude (MS) e da Resolucdo — RDC n? 154 ambas
publicadas em 15 de junho de 2004. Essas clinicas de TRS deverao possuir
pacientes em programa de DPAC e DPA que utilizam produtos da Baxter
Hospitalar Ltda. Para possibilitar 0 acesso ao sistema informatizado as clinicas
devem disponibilizar um computador com configuragdo minima para instalacao
do sistema: Pentium 166 MHz, 64 MB de memdéria RAM, Drive de CD-ROM
para instalacao, Sistema operacional Windows 98, Modem (velocidade minima
28800 kb/s), Conta de acesso a internet, podendo ser gratuita. O projeto tem a
coordenacdo médica baseada no Centro de Ciéncias Bioldgicas e da Saude
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(CCBS) da PUCPR e terda como patrocinador a Baxter Hospitalar LTDA,
sediado em Sao Paulo, SP.

As Clinicas de Nefrologia, representadas pelo médico e enfermeiro,
deverao recrutar seus pacientes incidentes e prevalentes em terapia de DPAC
ou DPA. Os dados deverao ser mensalmente enviados para o banco de dados
do programa. Poderdo participar como voluntario do “ESTUDO CLINICO
MULTICENTRICO EM DIALISE PERITONEAL: ESTUDO OBSERVACIONAL
DE COORTE PROSPECTIVO EM PACIENTES SUBMETIDOS A DIALISE
PERITONEAL NAS MODALIDADES: DIALISE PERITONEAL AMBULATORIAL
CONTINUA E DIALISE PERITONEAL AUTOMATIZADA” todos os pacientes
assistidos pelas Instituicdes participantes do projeto, com Doenca Renal
Crbnica, a partir do estagio 5 da classificacdo da Doenca Renal Crbnica,
segundo K-DOQI descrita como faléncia renal e ou taxa de filtragao glomerular
<15ml/min/1.73m2, em terapia de DPAC e DPA utilizando produtos Baxter
desde que se prontifiquem a colaborar com o estudo. Os pacientes que
manifestarem a sua anuéncia a participacdo do estudo deverdao assinar um
termo de consentimento livre e ter ciéncia de que sua histéria renal pregressa,
dados clinicos e laboratoriais atuais estardo disponiveis para estudo e
publicacbes de cunho cientifico. Os pacientes que nao concordarem em
assinar o termo de consentimento informado n&o poderédo participar do
Programa de Registro de Dialise Peritoneal do Brasil. Da mesma forma que os
voluntarios tém a liberdade de solicitar sua exclusao e retirar 0 consentimento

em qualquer fase do estudo.

Segundo estimativas baseadas no total de pacientes em DP no pais e nos
critérios de inclusdo e exclusao, um total de aproximadamente 3.000 pacientes
podera ser recrutado no estudo, sendo que aproximadamente 100 destes
pacientes estdo em acompanhamento na clinica dirigida pelo investigador
proponente, e os restantes em clinicas localizadas em outros locais. Até o
momento da submissdo deste projeto, sete clinicas responsaveis pelo
acompanhamento de cerca de 350 pacientes manifestaram interesse e
concordaram com o conteudo do projeto. As cartas demonstrando o interesse
das clinicas quanto a participacado no estudo bem como a concordancia com o

contetdo do projeto estdo no anexo 1. O mesmo procedimento sera seguido
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por outras clinicas que demonstrem interesse nos meses subseqlentes.
Apesar de que a Baxter Hospitalar LTDA seja a patrocinadora do ESTUDO
CLINICO MULTICENTRICO EM DIALISE PERITONEAL: ESTUDO
OBSERVACIONAL DE COORTE PROSPECTIVO EM PACIENTES
SUBMETIDOS A DIALISE PERITONEAL NAS MODALIDADES: DIALISE
PERITONEAL AMBULATORIAL CONTINUA E DIALISE PERITONEAL
AUTOMATIZADA, a escolha da modalidade de terapia de substituicao da
funcéo renal é de responsabilidade exclusiva do médico do paciente e segue
as indicagdes e contra-indicacdes definidas pela literatura. A escolha do
método dialitico, bem como a prescricdo do tratamento ndo pode de forma
alguma ser influenciada por sua participacéo no estudo.

3.2 METODOS

Apéds a assinatura do consentimento informado (anexo 2), os pacientes serao
entrevistados no momento de inclusdo do estudo e posteriormente avaliados
mensalmente através de consultas médicas e de enfermagem, anadlise de
exames laboratoriais e aplicacdo de questionario de mudltipla escolha. Nos
pacientes que ja realizam a terapia de DP (pacientes prevalentes), a coleta de
dados iniciais devera ocorrer de forma retrospectiva (e nas visitas
subseqientes de forma prospectiva). Para os pacientes iniciando DP
(pacientes incidentes), os dados iniciais deverdo ser documentados no
momento de sua admiss&o no programa de DP.

O regqistro de dados dos pacientes em terapia de didlise peritoneal sera
realizado mensalmente através do preenchimento de formularios eletrénicos e
individuais para cada paciente. Apos o preenchimento dos formularios de todos
0s pacientes do més, os dados serédo enviados eletronicamente para a Baxter e
compilados em um banco de dados geral. O programa de informatica ira
compilar, atualizar e organizar os dados fornecidos e gerar relatérios que
identifiquem o0s problemas relacionados ao paciente em Terapia Renal
Substitutiva (TRS), nas modalidades de DPAC e DPA, no Brasil. A seguranca
e confidencialidade do Sistema Informatizado serd assegurada através do
controle de usuario e de senha criptografado. Maiores informacdes sobre o
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programa informatizado encontram-se no anexo 3. Os profissionais inclusos no
“Programa de Registro de Didlise Peritoneal” de cada Instituicdo participante
serao responsaveis pela atualizacdo e confiabilidade dos dados e somente os

participantes do Programa poderao ter acesso aos dados levantados.

Na entrevista inicial, o paciente e ou familiares deverdo informar os
dados de identificacdo, raca, grau de instrucdo, rendimento médio mensal
familiar, acompanhamentos clinicos anteriores com outras especialidades até o
momento em que foi encaminhado para o nefrologista. Todos os dados seréao
inseridos pelo médico e enfermeiro diretamente no software descrito acima a
partir de formularios contendo as informagdes a serem levantadas e inseridas
estdo (anexos 4 e 5). Caso o paciente ja tenha realizado outro(s) tratamento(s)
dialitico(s), todos deverdo ser registrados e preenchidos no respectivo
formulario eletrénico para possibilitar o levantamento da histéria renal
pregressa e avaliacao de adaptacao do paciente nas modalidades de TRS por
ele realizadas. Todas as comorbidades diagnosticadas deverdo ser referidas
no inicio do Registro, através do critério de pontuacdo de Davies (contido no
anexo 5). As patologias que forem diagnosticadas apés essa data deverao ser
acrescentadas e registradas no formulério eletrénico. Mensalmente durante a
consulta de rotina sera aplicada e registrada no sistema a Tabela de indice de
Karnofsky (contido no anexo 5) que através de pontos avalia e reflete o estado

geral do paciente.

Sempre que houver implantacao de cateter, a data do procedimento, tipo
de cateter, numero do implante, método de implantacéao, tipo de curativo pos-
cirurgico e tempo de ‘“break in” deverdo ser incluidos no Reqgistro.
Complicagdes infecciosas, mecanicas ou relacionadas a ultrafiltracao,
possiveis causas, evolucdo e motivo de retirada do cateter, caso seja
necessario, deverao ser anotados no formulario préprio para identificacdo dos
problemas mais comuns dos pacientes no Brasil e registro das condutas

adotadas pelas equipes.

Para a avaliacdo da caracteristica da membrana peritoneal devera ser
realizado o Teste de Equilibrio Peritoneal (PET), de acordo com a rotina da
Instituicdo identificando e assinalando a opcéo do tipo de PET realizado. Os

resultados do PET deverao ser registrados 30 dias apds o inicio do paciente no
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programa de dialise peritoneal e repetido quando necessario. A avaliacao do
volume de ultrafiltrado deve ser analisado mensalmente através da coleta de
ultrafiltrado de 24 h. O paciente devera ser orientado a realizar a medida do
liquido ultrafiltrado de 24 h no seu domicilio e levar os dados anotadas na
ocasiao de sua consulta mensal. O teste de avaliacao de falha de ultrafiltrado
devera ser obrigatoriamente realizado no hospital através da infusdo de
solucdo de dialise peritoneal a 4,25% de dextrose e, ap6s 4 horas de
permanéncia na cavidade peritoneal, o volume de drenagem sera medido e

documentado no inicio do tratamento e a cada seis meses.

Os exames laboratoriais deverao ser realizados e registrados no sistema
de acordo com a periodicidade exigida na legislacdo vigente no Brasil. Os
exames a serem realizados bem como sua periodicidade estdo descritos no
anexo 4. Para monitorar clinicamente a eficiéncia da terapia de DPAC e DPA
deverdo ser registrados mensalmente os marcadores de edema, pressao
arterial sistélica e diastdlica, peso e altura de todos os pacientes. As
prescricoes da terapia de DPAC e DPA deverao ser referidas e registradas

mensalmente, bem como qualquer alteracao que se fizer necessaria.

Todos os episédios de peritonite serdo registrados, assim como, seus
agentes microbiologicos causadores e antibioticoterapia utilizada. O local de
saida do cateter deve ser avaliado e registrado no formulario especifico, apés
implantagdo de cateter, mensalmente nas consultas de rotina, frente a um
trauma e sempre que o paciente referir ou o enfermeiro identificar uma
mudanca na aparéncia. A infecgdo do local de saida/tunel serédo registradas no
més subseqliente de sua ocorréncia assim como o tratamento utilizado e o

resultado adquirido.

Os motivos de saida do paciente das terapias de DPAC/DPA e, portanto,
do “ESTUDO CLINICO MULTICENTRICO EM DIALISE PERITONEAL:
ESTUDO OBSERVACIONAL DE COORTE PROSPECTIVO EM PACIENTES
SUBMETIDOS A DIALISE PERITONEAL NAS MODALIDADES: DIALISE
PERITONEAL AMBULATORIAL CONTINUA E DIALISE PERITONEAL
AUTOMATIZADA” deverao ser registrados e documentados para calculo de

indice de drop out. Caso haja necessidade de hospitalizacdo do paciente de
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DPAC ou DPA, as informacdes relacionadas a data de admisséo, alta e motivo

da internacao serao documentadas no més seguinte a ocorréncia.

Para possibilitar a avaliagdo de como o paciente se sente e quanto ele é
capaz de fazer suas atividades de vida diaria, o voluntario devera concordar em
responder e permitir a aplicacdo da Pesquisa em Saude SF-36 (Brazilian-
Portuguese version 1.0) no momento de sua admissao no “Programa de
Registro” ou 90 dias apds o seu inicio nas terapias de DPAC e DPA. O

formulario padronizado e validado no Brasil esta descrito no anexo 6.

Visando melhorias no monitoramento clinico, qualidade, longevidade do
paciente e da terapia de DPAC e DPA devemos identificar inicialmente:

1. Quais os indicadores clinicos que fornecerao dados para a avaliagdo do
programa?

2. O paciente foi orientado sobre as diferentes modalidades de Terapia
Renal Substitutiva, ele opinou na escolha do método? (TRS).

3. Qual o indice de adesao dos pacientes ao programa?

4. O treinamento do paciente/familiar teérico e pratico para a terapia
domiciliaria tem sido adequado?

5. Esta sendo investigada a adequacao da terapia?

6. Qual o tratamento utilizado frente as complicacdes infecciosas?

7. O atendimento multiprofissional diminui a taxa de mortalidade dos

pacientes em DP no Brasil?

4. RELACAO DE RISCO- BENEFICIO

O “ESTUDO CLINICO MULTICENTRICO EM DIALISE PERITONEAL:
ESTUDO OBSERVACIONAL DE COORTE PROSPECTIVO EM PACIENTES
SUBMETIDOS A DIALISE PERITONEAL NAS MODALIDADES: DIALISE
PERITONEAL AMBULATORIAL CONTINUA E DIALISE PERITONEAL
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7

AUTOMATIZADA” é exclusivamente um estudo observacional, ndo oferecendo
risco algum aos pacientes. Da mesa forma, o estudo ndo resultara em medidas
interventivas por parte dos médicos, enfermeiros e da Baxter Hospitalar Ltda,

durante o periodo de observagao.

Os potenciais beneficios do “Registro de Dialise Peritoneal no Brasil”
baseiam-se em proporcionar parametros alvo de qualidade através de uma
avaliagdo ampla e sistematica da realidade nacional do tratamento. Desta
forma sera possivel identificar algumas potenciais estratégias baseadas na
realidade brasileira que visem melhoras nos resultados clinicos em DP:

1. Reduzir atendimentos de urgéncia, tempo de hospitalizagdo e de custo

estimulando o encaminhamento precoce para o nefrologista
2. Proporcionar ao paciente o inicio planejado e menos traumatico da TRS

3. Esclarecer ao paciente as diferentes modalidades de TRS, para que ele
possa escolher a que mais se adapta com a sua vida

Programar a confecc¢ao do acesso dialitico em tempo adequado

Identificar e corrigir as principais complicacbes e comorbidades mais
prevalentes e obtencdo de melhores parametros bioquimicos, clinicos e
psicolégicos no inicio da TRS

Capacitar o paciente, tornado-o agente ativo no tratamento da sua doenca

Melhorar a adeséo do paciente ao tratamento
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5. ORCAMENTO FINANCEIRO

Custo para o desenvolvimento da Solugao Tecnoldgica para o projeto:
- Servico de Infra-estrutura para desenvolvimento: R$4.500,00

- Sistema (aplicagdo/desenvolvimento de telas): R$36.165,00
- Certificado de seguranca para criptografar os dados que serao transferidos:
R$ 900,00

Custo para a manutencdo mensal da Solugcéao Tecnolégica:
- Manutencgao de infra-estrutura: R$ 3.580,00

- Manutencgao da aplicacao mensal: R$ 3.000,00

Remuneracao dos participantes:
- Cada médico receberda o valor de R$120,00 por més, por paciente

participante do projeto.
- Cada enfermeiro recebera o valor de R$ 40,00 por més, por paciente

participante do projeto.

O projeto sera financiado pelo Laboratério Baxter Hospitalar LTDA, conforme
comprovado pela carta no anexo 7.
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6. Cronograma

Etapas:

01 Pesquisa bibliogréafica

02 Redacao e aprimoramento do projeto

03 Desenvolvimento da Solucao Tecnoldgica (sistema, website, banco de dados)
04 Realizacao experimental de projeto piloto da Solugcédo Tecnolégica

05 Identificacdo dos centros participantes do estudo

06 Treinamento dos médicos e enfermeiros participantes

07 Coleta de dados pelos centros participantes

08 Formacéao do banco de dados

09 Analise interina do banco de dados

10 Analises Estatisticas

11 Discussao e redagao de artigos e relatérios

Cronograma mensal das etapas de desenvolvimento do trabalho

Més 01/02/03/04/05/06|0708/09 10|11 121314 15|16 |17
Etapas

01 | x| X | X

02 X | X | x

03 X

04

X | X| X| X| X

05

06

07

X | X| X| X| X| X

08

09

10

X | X| X| X| X

11

100



7. Referéncias

10.

Oreopoulos DG: Peritoneal dialysis in the past 20 years: an exciting
journey. Perit Dial Int 19 Suppl 3:S6-8, 1999

Keshaviah P, Collins AJ, Ma JZ, Churchill DN, Thorpe KE: Survival
Comparison between Hemodialysis and Peritoneal Dialysis Based on
Matched Doses of Delivered Therapy. J Am Soc Nephrol 13 Suppl
1:548-52, 2002

Noronha IL, Schor N, Coelho SN, Jorgetti V, Romao Junior JE, Zatz R,
Burdmann EA: Nephrology, dialysis and transplantation in Brazil. Nephrol
Dial Transplant 12:2234-2243, 1997

Khanna R, Nolph KD: The physiology of peritoneal dialysis. Am J
Nephrol 9:504-512, 1989

Krediet RT, Imholz AL, Zemel D, Struijk DG, Koomen GC: Clinical
significance and detection of individual differences and changes in
transperitoneal transport. Blood Purif 12:221-232, 1994

Twardowski ZJ, Nolph KD, Khanna R: Peritoneal equilibration test. Perit
Dial Bull 7:138-147, 1987

Keane WF, Bailie GR, Boeschoten E, Gokal R, Golper TA, Holmes CJ,
Kawaguchi Y, Piraino B, Riella M, Vas S: Adult peritoneal dialysis-related
peritonitis treatment recommendations: 2000 update. Perit Dial Int
20:396-411., 2000

Selgas R, Fernandez-reyes MJ, Bosque E, Bajo MA, Borrego F, Jimenez
C, al. e: Functional longevity of the human peritoneum: how long is
continuous peritoneal dialysis possible? Results of a prospective medium
long-term study. Am J Kidney Dis 23:64-73, 1994

Coles GA, Topley N: Long-term peritoneal membrane changes. Adv Ren
Replace Ther 7:289-301., 2000

Mariani E, R. F: Abordagem Preventiva da Doenga Renal Cronica.
Atualizacdo de Enfermagem em Nefrologia 3:87-120, 2004

101



Poptéficia Universidade Catdlica do Parana
Pro-Reiltoria de Pesquisa e Pés-Graduagao

Curitiba, 02 de feversiro de 2005
0Of.026/05CEP-PUCPR

Ref. “Programa de registro de dialise peritoneal no Brasil -
"Progredir". Estudo observacional de corte prospectivo em
pacientes submetidos a terapia de didlise peritoneal nas
modalidades dislise peritoneal ambulatorial continua - DPCA e
dialise peritoneal automatizada - DPA”.

Prezado (a) Pesquisador (es),

Venho por meio desta informar a Vossa Senhoria que o Comité de Etica em
Pesquisa da PUCPR, no dia 01 de dezembro do corrente ano aprovou 0
Projeto Intitulado “Programa de registro de dialise peritoneal no Brasil -
"Progredir’. Estudo observacional de corte prospectivo em pacientes
submetidos a terapia de didlise peritoneal nas modalidades dislise
peritoneal ambulatorial continufa . DPCA e dialise peritoneal automatizada
- DPA" sobre registro CEP-PUCPR 448, pertencente a0 grupo I, pois a
CONEP delegou ao CEP local a aprovagéo ética final conforme Expediente MS
ne 25000 187284/2004-01. O projeto sera encaminhado a CONEP para 0
devido cadastro. Lembro ao senhor (a) pesquisador (a) que & obrigatorio

ancaminhar relatorio anual parcial e relatério final a este CEP.

e

% Vi |
prof Dr Emilio José Scheer Neto.

Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa-PUCPR

limo Sr.
Roberto F. § Pacaits Filho.

A da Concoics .
rnpf'w:.:\.irximlja Conceigdo, 1155 - Prado Velno - CEP 80215-901 - Caixa Fostal 16210
s prbr - Telelone. (41) 271-1543 - Telefax: (41) 332-6886 - Cunliba - Parana - Brasll
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PROGRAMA DE REGISTRO DE
DIALISE PERITONEAL NO BRASIL:
PROJETO MEDICO
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IDENTIFICACAO

Instituicéo:

Médico

responsavel:

Iniciais do paciente: ldade Sexo:

Cédigo do paciente: Més e ano de competéncia:
/

DIAGNOSTICO DA DRC Formulario 1

Inicio do Programa de registro:
Etiologia da Doenca Renal Primaria

|___|___I'Vocé deve preencher o cdigo de diagndstico da Doencga Renal Cronica
(DRC) com base na codificagéo do EDTA (veja tabela).
TABELA DE DIAGNOSTICO DA DRC — CODIFICAQAO DO EDTA

00 [ Doenca Renal Cronica de etiologia desconhecida Doenga de Fabry
10 | Glomerulonefrite ndo confirmada por bidpsia 59 Outras Nefropatias Hereditarias. Favor
especificar
11 | Sindrome Nefrética Severa com esclerose focal, apenas para 60 | Hipoplasia Renal Congénita — tipo inespecifico
pacientes pediatricos
12 | Nefropatia de Berger (IgA), confirmado por microscopia de 61 Hipoplasia Oligomeganefronica
imunofluorescéncia e eletronica, excluindo cédigo 85
13 | Osteodistrofia, Glomerulonefrite Membranoproliferativa (GNMP), 63 | Displasia Renal Congénita com ou sem
tipo 1, comprovada por microscopia de imunofluorescéncia e malformagéo do trato urinério
eletrénica
14 | Nefropatia Membranosa 66 | Sindrome de Agenesia dos musculos
abdominais
15 | Glomerulonefrite Membranoproliferativa (GNMP), tipo |, 70 | Doenga Renal Vascular - tipo inespecifico
comprovada por microscopia de imunofluorescéncia e
eletrénica , exceto codigo 84 ou 89
16 | Glomerulonefrite Rapidamente Progressiva na auséncia de 71 | Doenga Renal Vascular causada por
doenga sistémica (glomerulonefrite crescéntica, confirmada por Hipertensdo Maligna (exceto doenga renal
bidpsia que ndo entre em nenhum outro c6digo) primaria)
19 | Glomerulonefrite confirmada por biépsia. Favor especificar 72 | Doenga Vascular Renal causada por
Hipertensdo (exceto doenca renal primaria)
20 [ Pielonefrite / Nefrite Intersticial de causa desconhecida 73 | Doenga Vascular Renal com Poliarterites
21 [ Pielonefrite / Nefrite Intersticial associada a bexiga neurogénica 74 | Granulomatose de Wegener
22 | Pielonefrite / Nefrite Intersticial com Uropatia Obstrutiva 79 | Doenga Renal Vascular - identificada. Favor
Congénita com ou sem refluxo vesico-ureteral especificar
23 [ Pielonefrite / Nefrite Intersticial Adquirida associada a Uropatia 80 | Diabetes Tipo | (insulino dependente)
Obstrutiva (favor especificar)
24 | Pielonefrite / Nefrite Intersticial associada a refluxo vésico- 81 | Diabetes Tipo Il (n&o insulino dependente)
ureteral sem obstrucéo
25 [ Pielonefrite / Nefrite Intersticial devido a Urolitiase 82 | Mieloma Multiplo e Doenga de cadeia leve
29 [ Pielonefrite / Nefrite Intersticial de outras origens.Favor 83 | Amiloidose
especificar
30 | Nefrite Tubulo Intersticial (que n&o seja Pielonefrite) 84 | Lupus Eritematoso Sistémico
31 [ Nefropatia causada por ingestéo de analgésicos 85 | Purpura de Henoch-Schénlein
32 [ Nefropatia causada por ingestao de Cisplatina 86 | Sindrome de Goodpasture
33 [ Nefropatia devido a ingestdo de Ciclosporina A 87 | Esclerose Sistémica (escleroderma)
39 [ Nefropatia causada por outras drogas. Favor especificar 88 | Sindrome Hemolitica Urémica incluindo a
Sindrome de Moschcowitz
40 | Doenga Cistica do Rim — tipo inespecifico 89 | Outras Doengas Multisistémicas. — Favor
especificar
41 | Rim Policistico — adulto — tipo dominante 90 | Necrose Tubular Cortical
42 | Rim Policistico — infantil- tipo recessivo 91 | Tuberculose Renal
43 | Doenga Medular Cistica, incluindo nefrolitiase 92 | Gota
49 | Doenga Cistica do Rim - outros tipos. Favor especificar. 93 | Nefropatia causada por Hipercalemia e
Nefrocalcinose
50 [ Nefropatia Hereditaria / Familiar - tipo inspecifico 94 | Nefropatia Endémica dos Balcas
51 [ Nefrite Hereditaria com comprometimento do canal auditivo 95 | Tumor Renal
(Sindrome de Alport )
52 | Cistinose 96 | Perda dos rins por cirurgia ou traumatismo
53 [ Oxalose primaria 99 | Outras patologias renais identificadas. Favor
especificar
O diagnéstico foi confirmado através de Biopsia Renal? ] Sim []
Nao
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DADOS PRE - DIALITICOS Formulario 2

1. O paciente teve acompanhamento nefrolégico pré — dialitico?
Sim Nao

2. Tempo de acompanhamento:
Anos Meses

3. O paciente recebeu orientacdo sobre as modalidades dialiticas?
Sim Nao

4. O paciente estd em Dialise Peritoneal por:

Opcao proépria

Indicacdo médica

Unica alternativa de Terapia Renal Substitutiva

5. Quem encaminhou o paciente para a especialidade de Nefrologia :

Cardiologista
Clinico Geral| ]

Endocrinologista []
Unidade de Emergéncia / PS|

Médico da rede basica de saude

Outros (favor especificar)

6. O paciente possui acesso vascular:
Sim N&ao
Caso a resposta seja sim, indique o tipo: Fistula arterio venosa
Enxerto vascular

Cateter vascular
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HISTORIA DIALITICA Formulario 3

1) Primeira Terapia Renal Substitutiva (TRS):

1.a) Qual a modalidade da 12 (primeira) terapia renal substitutiv:

L HD L] opac L] DPA L] ppi L] 1x L Nao sabe
informar
1.b) Em que data ocorreu esta primeira TRS : / ===/
DIA MES ANO

2) A primeira modalidade é a atual?
Sim Nao

3) Qual a modalidade da terapia atual?
DPAC DPA

3a) Desde quando o paciente realiza a terapia atual? / ===/
DIA MES ANO

4) Aconteceram outras terapias renais substitutivas entre a primeira e a atual?
Sim Nao

Detalhe abaixo, essas terapias:

5) Segunda Terapia Renal Substitutiva :

Qual a modalidade da 22 (segunda) terapia renal substitutiva

| HD [l oppac L] DPA | ppi L1 1tx [ Nao sabe

informar

-

Em que data ocorreu esta segunda terapia / -
DIA MES ANO

6) Terceira Terapia Renal Substitutiva :

Qual a modalidade da 32 (terceira) terapia renal substitutiva

| HD [l opac [ ] DPA | ppi [ 1x [ Nao sabe
informar

-

Em que data ocorreu esta segunda terapia / -
DIA MES ANO

7) Quarta Terapia Renal Substitutiva :

Qual a modalidade da 42 (quarta) terapia renal substitutiva

L] HD L] opac [ DPA L] ppi L] 1x [ Nao save
informar
Em que data ocorreu esta segunda terapia / =mn=/
DIA MES ANO
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AVALIACAO DE COMORBIDADES Formulario 4

Assinale todas as doencas co-mérbidas atuais:

1) Malignidade ]

2) Doenca Cardiaca Isquémica ]

3) Doenca Vascular Periférica ]
L

4) Hipertrofia Ventricular EsquerdaD L0

5) Diabetes Mellitus| ][] L

6) Doenca Sistémica do Colagenol | ]

7) Outras (favor especificar) []
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DADOS PREGRESSOS DE INFECCAO Formulario 5

1. Quantos episédios de PERITONITE o paciente ja apresentou até o inicio do
programa de registro?

Nao é possivel identificar 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
11

2. Quantos episédios de INFECCAO DE LOCAL DE SAIDA o paciente ja
apresentou até o inicio do programa de registro?

Nao é possivel identificar
Infeccao Crbnica

o 1.2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

3. Quantos episédios de INFECCAO DE TUNEL o paciente ja apresentou até o
inicio do programa de registro?

Nao é possivel identificar 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
11
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TESTE DE EQUILIBRIO PERITONEAL

1)Qual o tipo de PET realizado?

Formulario 6

|| Standard PET* N [ IFast PET***
Data do PET / /
PET Unidades Resultados
Volume de Infusdo (mL)
Volume Total drenado (solug¢ao de (mL)

glicose, 2,5%)

O resultado do PET implicou em alteracao da prescricao da Didlise Peritoneal?

Sim [

Nao! |

Se SIM, atualize o formuléario: Informacdes da Terapia de DPAC ou

Informacdes da Terapia de DPA.

Dados para correcao da creatinina da Unidades Resultados
solucao
Creatinina (mg%)
Glicose (mg%)
Fator de Correcéo da creatinina
Dados do PET Concentracao Concentracao
(plasma) Creatinina Glicose
Plasma — 22 hora
Dados do PET Concentracao Concentracao
Creatinina Glicose

(dialisato)

Dialisato — 0 hora

Dialisato — 22 hora

Dialisato — 42 Hora
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SINAIS VITAIS

Formulario 7

1) Presenca de Edema osimt] N 100ndo Naol
2) Presséo Arterial (mmHg)

3) Presséo Arterial (mmHg)

4) Peso (Kg)

5) Altura (cm)

Pressao arterial deve ser medida apds 10 minutos de descanso.
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DADOS LABORATORIAIS

Formularios 8/9/10/11

Bioquimica/Hematolégico

Mensal / D | /

Unidade

Resultado

1)  Uréia

2) Creatinina

3) TGP

4) Potassio

5) Célcio

6) Foésforo

7) Glicemia

8) Hemoalobina

9) Hematdcrito

| Trimestral / Data da coleta

Resultado

10) Transferrina

11)Ferritina

12)Ferro

13)Proteina Total e fracbes

14)Fosfatase Alcalina

| Semestrais /Data da coleta

Resultado

15)PTH

16)Anti-HBsAaq

17\HBsAq

18) Anti-HCV

19) Uréia da Urina de 24 h

20) Creatinina da Urina 24 h

21) Volume de diurese 24 h

22) Uréia do dialisado

23) Creatininaq do dialisado

24) Volume do dialisado de 24h h

Anuais/ Data da coleta /

Unidade

Resultado

25) Colesterol Total

26) Triglicérides

27) Anti-HIV

28) Aluminio
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INFORMACOES DA TERAPIA DE DPAC

O paciente esta na terapia de DPAC? [ | Sim

Formulario 12

| Nao

Caso a resposta seja SIM, marque o numero correspondente ao tipo de
solugcdo, concentracao de glicose e volume de infuséo.

Tipo de Solugdo | Concentragédo Volume de Infuséo
de Glicose
6-<1.0L
Tr 1 — Dianeal DP2 7-1.0L
ocas 3-1.5% 8—1.5L
2 - Dianeal DP2 4 -2.5% 9-2.0L
Low Calcium 5—4,25% 10— 2.5L
12
22
32
42
52

O paciente faz uso dos medicamentos:

1)Eritropoietina

2)Ferro

3)Quelante:

4) Anti hipertensivo:

3.1) Calcio
3.2)Aluminio
3.3)Sevelamer

inibidor da ECA

Bloqueador AT |
Beta Bloqueador

Diurético

Outros

4.1)
4.2)
4.3)
4.4) Antagonista do Calcio
4.5)
4.6)
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INFORMACOES DA TERAPIA DE DPA

O paciente esta na terapia de DPA [ ] Sim

1) Prescricao Noturna da Homechoice :

| Nao

Formulario 13

a) Volume total da terapia (mL)
b) Tempo total da terapia (horas)
c) Volume de infusdo (mL)
d) Volume Tidal (se existir) (%)
e) Volume da ultima infuséo (se utilizar dia amido) (mL)
f) Tempo de permanéncia da ultima infuséao (se (horas)
existir dia Umido)
2) Prescricao Diurna com Ultrabagq
Houve prescricao diurna com ULTRABAG? Sim Nao
a) Volume de infusédo da bolsa Ultrabag (mL)
b) Tempo de permanéncia da Ultrabag (horas)
Prescricao de DPA
Tipo de Solugao Concentracao de Volume (ml)
Glicose
3-1.5%
Bolsas 1 — Dianeal DP2 4 -2.5%
2 - Dianeal DP2 5—4,25%
Low Calcium

12 Bolsa (bolsa do
aquecedor)

22 Bolsa

32 Bolsa

42 Bolsa
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Caso houver dia umido, continue respondendo:

Tipo de Solugéao Concentracao de Volume (ml)
Glicose
3-1.5%
Bolsas 1 — Dianeal DP2 4—-15% + 2.5%
2 - Dianeal DP2 5—1.5%+ 4.25%
Low Calcium 6- 2.5%
7- 2.5%+ 4.25%
8- 4.25%
Bolsa da ultima
infusao
Ultrabag 1
Ultrabag 2

O paciente faz uso dos medicamentos:

1)Eritropoietina

2)Ferro

3)Quelante:  3.1) Célcio
3.2)Aluminio

3.3)Sevelamer

4) Anti hipertensivo:

Diurético
Outros

4.1) inibidor da ECA

4.2) Blogueador AT |

4.3) Beta Blogueador

4.4) Antagonista do Calcio
4.5)

4.6)
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PERITONITE Formulario 14

1. O paciente apresentou peritonite nesta competéncia?
[ ISim
11 INao

71[LIN&o, porém encontra-se em tratamento de peritonite do més anterior.

2. Data do episédio : / /

3. Foi realizada cultura? 00000 LISimo[ INao

4. Data da cultura: /]

5. Houve crescimento de microorganismos || Sim[/[] Nao

6. Qual foi o agente microbiol6gico causador da infec¢ao?

[] Staphylococcus Coagulase negativo

[] Staphloccus aureus

[] Enterococcus

[] Pseudomonas aeruginosa

[] Fungo

L] OUTROS, FAVOR

ESPECIFICAR. ... .eveeeeiteieeeteeeeeeeeeeeess e e st eaeesaseaaeesnseae e

7. O paciente foi submetido a antibioticoterapia ?

] Sim[ ]
| Naol

Para preenchimento dessa tabela vocé deve registrar todos os antibiéticos
utilizados no tratamento dessa infeccao.

Via de administracao : EV (endovenosa) / IM (intramuscular) / VO (via oral)
/ IP (intraperitoneal) / Tépico (antibiético aplicacao local)
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Antibiético Via de Data do Inicio do | Data do término
administracao tratamento do tratamento

1. Cefalotina

2. Cefazolina

3. Cefepime

4. Ceftazidime

5. Ceftriaxona

6 .Vancomicina

7. Ampicilina

8. Amoxicilina

9. Cefalexina

10. Ciprofloxacina

11.Ofloxacin

12.Metronidazole

13. Rifampicina

Trimetoprima/sulfam

etoxazol

14. Amicacina

15.Gentamicina

16. Tobramycin

17.Anfotericina

18. Fluconazol

19.Mupirocina

20.0Outros

7.0 paciente mudou de terapia de DPA para DPAC para a realizacédo do
tratamento?
Sim [ N&o [

9. A infeccédo evoluiu para cura?
Sim [ "INao

10. A terapia de DP foi temporariamente descontinuada? [
Sim[ Nao [
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AO DO LOCAL DE SAIDA Formulario 15

1. O paciente apresentou infecgdo do local de saida nesta competéncia?
[ ISim
11 INao

1[LIN&o, porém encontra-se em tratamento de infecgdo do local de saida do
més anterior.

2. Data do episodio : / /

3. Foi realizada cultura?1 010000 1Simo [ INao

4. Data da cultura: /]

5. Houve crescimento de microorganismos || Sim[ /[ ] Nao

6. Qual foi 0 agente microbiol6gico causador da infec¢ao?

] Staphylococcus Coagulase negativo

] Staphloccus aureus

] Enterococcus

] Pseudomonas aeruginosa

[] Fungo

L] OUTROS, FAVOR

ESPECIFICAR. ... eteeeesueieeeeteeaeetteaeesaseeaessseaaessnnnaaenssnneaeens

7. O paciente foi submetido a antibioticoterapia ?
L] Sim[]
] NaoD

Para preenchimento dessa tabela vocé deve registrar todos os antibiéticos
utilizados no tratamento dessa infeccéao.

Via de administracao : EV (endovenosa) / IM (intramuscular) / VO (via oral)
/ IP (intraperitoneal) / Tépico (antibiético aplicacao local)
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Antibiético Via de Data do Inicio do | Data do término
administracao tratamento do tratamento

. Cefalotina

. Cefazolina

5
6
7. Cefepime
8

. Ceftazidime

5. Ceftriaxona

6 .Vancomicina

21. Ampicilina

22. Amoxicilina

23.Cefalexina

24.Ciprofloxacina

25. Ofloxacin

26.Metronidazole

27.Rifampicina

Trimetoprima/sulfam

etoxazol

28. Amicacina

29. Gentamicina

30. Tobramycin

31. Anfotericina

32.Fluconazol

33. Mupirocina

34.0utros

8.0 paciente mudou de terapia de DPA para DPAC para a realizagdo do
tratamento?
Sim [ N&o [

9. A infeccédo evoluiu para cura?
Sim [ "1 Nao

10. A terapia de DP foi temporariamente descontinuada? [
Sim[ Nao [
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INFECCAO DE TUNEL Formulario 16

1.0 paciente apresentou infecgao de tunel nesta competéncia?
LISim
1 IN&o

1[IN&o, porém encontra-se em tratamento de infecgdo de tinel do més
anterior.

2. Data do episodio : / /

3. Foi realizada cultura?1 010000 1Simo [ INao

4. Data da cultura: /]

5. Houve crescimento de microorganismos || Sim[ /[ ] Nao

6. Qual foi 0 agente microbiol6gico causador da infec¢ao?

] Staphylococcus Coagulase negativo

] Staphloccus aureus

] Enterococcus

] Pseudomonas aeruginosa

[] Fungo

L] OUTROS, FAVOR

ESPECIFICAR. ... eteeeesueieeeeteeaeetteaeesaseeaessseaaessnnnaaenssnneaeens

7. O paciente foi submetido a antibioticoterapia ?

] Sim[ ]
] Naor

Para preenchimento dessa tabela vocé deve registrar todos os antibiéticos
utilizados no tratamento dessa infeccéao.

Via de administracao : EV (endovenosa) / IM (intramuscular) / VO (via oral)
/ IP (intraperitoneal) / Tépico (antibiético aplicacao local)
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Antibiético Via de Data do Inicio do | Data do término
administracao tratamento do tratamento

9. Cefalotina

10.Cefazolina

11.Cefepime

12.Ceftazidime

5. Ceftriaxona

6 .Vancomicina

35. Ampicilina

36. Amoxicilina

37.Cefalexina

38. Ciprofloxacina

39. Ofloxacin

40.Metronidazole

41.Rifampicina

Trimetoprima/sulfam

etoxazol

42. Amicacina

43.Gentamicina

44. Tobramycin

45. Anfotericina

46.Fluconazol

47.Mupirocina

48.0utros

8.0 paciente mudou de terapia de DPA para DPAC para a realizagdo do
tratamento?
Sim (] Nao

9. A infeccédo evoluiu para cura?
Sim [ "INao

10. A terapia de DP foi temporariamente descontinuada? [
Sim[ Nao [

120



ANALISE DE SAIDA DE PROGRAMA Formulario 17

Houve SAIDA DE PROGRAMA nesta competéncia? Sim Nao
1) Data de saida do programa / /
2) Motivo dasaida L] Obito [ ] Nao ébito

3) Motivo do 6bito:

| Cardiocascular

Acidente Vascular Cerebral
Edema Agudo de Pulméo
Sepsis relacionada a terapia
Sepsis ndo relacionada a terapia
Uremia

Motivo desconhecido

N Y A O O O

Obito nao relacionado & terapia

4) Outros motivos de saida do programa:

[] Recuperacéao da Funcao Renal

Transferéncia para HD

Transplante renal

Peritonite

Problema relacionado ao cateter (problema mecanico)

Problema relacionado ao local de saida/tinel (infeccioso)

Abandono do tratamento

Transferéncia para outro centro (Baxter)
Transferéncia para outro centro (concorrente)
Preferéncia do paciente/cuidador

[]
[]
[]
[]
[]
[ | Faléncia do peritonio
[]
[]
[]
[]
[]

L] OUIOS e, []
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DADOS DE HOSPITALIZACAO Formulario 18

O paciente foi hospitalizado? [ | [ | Sim | Ngo

Primeira Hospitalizacao:

DATA ADMISSAO DATA DA ALTA SITUACAO DO PACIENTE
NA ALTA

1) / / / / [ Acamado
[ ] Deambulando

RAZAO DA j Cardiaca
HOSPITALIZAGAO: Vascular

Infecciosa relacionada a
terapia

Infecciosa nao relacionada a
terapia

Gastrointestinal

Neurolégica

Enddcrina

Qnrial antihinticntarania

Segunda Hospitalizacao:

DATA ADMISSAO DATA DA ALTA SITUACAO DO PACIENTE
NA ALTA

1) / / / / 1 Acamado
] Deambulando

RAZAODA Cardiaca
HOSPITALIZAGAO: Vascular

Infecciosa relacionada a
terapia

Infecciosa nao relacionada a
terapia

Gastrointestinal

Neurolégica

Enddcrina

Social antibioticoterania
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Terceira Hospitalizacao :

DATA ADMISSAO DATA DA ALTA SITUACAO DO PACIENTE
NA ALTA
1) / / / / 1 Acamado
| Deambulando
RAZAODA Cardiaca
HOSPITALIZACAO: Vascular

Infecciosa relacionada a terapia
Infecciosa nao relacionada a
terapia

Gastrointestinal

Neurolbgica

Endocrina

Social, antibioticoterapia

Quarta Hospitalizacao :

DATA ADMISSAO DATA DA ALTA SITUACAO DO
PACIENTE NA ALTA

) ) ) / / "] Acamado

| Deambulando
RAZAODA Cardiaca
HOSPITALIZACAO: Vascular

Infecciosa relacionada a terapia
Infecciosa néo relacionada a
terapia

Gastrointestinal

Neurolégica

Enddcrina

Social, antibioticoterapia
Qutras
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FORMULARIOS

PERIODICIDADE DO
PREENCHIMENTO

1 — Identificagdo e Diagnostico da DRC

Unico

2 — Dados Pré Dialiticos

Unico

3 - Histéria Dialitica

Obrigatério no 1°
preenchimento

4 — Avaliagdo de Comorbidades

Unico

5- Dados Pregressos de Infeccéo

Unico

6 — Teste de Equilibrio Peritoneal

Inicial e quando for
necessario (Casual)

7 - Sinais Vitais Mensal

8 - Dados Laboratoriais Mensal

9- Dados Laboratoriais Trimestral
10- Dados Laboratoriais Semestral
11- Dados Laboratoriais Anual

12 - Informagbes da Terapia de DPAC Mensal
13 - Informacgdes da Terapia de DPA Mensal
10 - Peritonite Mensal
11- Infeccao do Local de Saida Mensal
12- Infecgdo de Tunel Mensal
17 - Analise de Saida do Programa Mensal
18 - Dados de Hospitalizacao Mensal
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PROGRAMA DE REGISTRO DE
DIALISE PERITONEAL NO BRASIL:
PROJETO PARA ENFERMEIROS
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IDENTIFICAGAO

Enfermeiro responsavel:

Nome do paciente(apenas iniciais):

Idade:
Sexo
Cédigo do paciente: Més e ano de
competéncia: /
DADOS DEMOGRAFICOS Formulario 1
1) Inicio no Programa de Registro: / /
2) Data de nascimento: / /
3) Sexo Masculino (1 Feminino (]
4) Raca: ( fonte: www.ibge.gov.br )
1. Branco |:|
2. Preto |:|
3. Amarelo [
4. Pardo |:|
5. Indigena O
5) Grau de instrucao: ( fonte: www.ibge.gov.br )
1. Analfabeto [
2. Ensino Fundamental |:|
3. Ensino Médio O
4. Ensino Superior O

6) Rendimento Médio Mensal Familiar em classes de salarios minimos: (
fonte: www.ibge.gov.br)

1. Até 2 salarios minimos |:|

2. Acimade 2 até 5 |:|
3. Acima de 5 até 10

4. Acima de 10 até 20

5. Acima de 20

6. Sem rendimento |:|
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7) Distancia entre a residéncia do paciente e o centro de dialise:

Até 25 Km

Acima de 25 Km até 50 Km
Acima de 50 Km até 100 Km
Acima de 100 Km até 200 Km
Acima de 200 Km

As questoes a seguir referem -se a participacao do paciente no Programa
de Registro de Dialise Peritoneal da Baxter/Brasil.

8) Vocé ja participou do Programa de Registro de Dialise Peritoneal —
Baxter Hospitalar Ltda. anteriormente? O sim O
N&ao

9) Codigo do paciente: s

Caso a participacao do paciente no Programa de Registros tenha sido
realizada em outra clinica de TRS, vocé poderia informar:

10) Clinica de
11) Nome do médico responsavel pelo
PrOGraMa. .. .vveeeerreeeeecieeeeeeireeeeeereeeeeeareeeeas

12) Nome da enfermeira responsavel pelo programa:
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Assinale a op¢ao que melhor reflete a condigdo atual do estado geral do

paciente.

Pontos Estado do Paciente

100 [ Bom estado geral; sem queixas; nenhuma evidéncia da doenca

90 [ Capaz de executar atividades do cotidiano; apresenta sinais e
sintomas minimos da doenca

80 [J | Executa as atividades do cotidiano com esforco; apresenta
alguns sinais e sintomas da doenca

70 [ Incapaz de exercer as atividades normais ou de realizar trabalho
ativo

60 ] Necessita de auxilio ocasional, mas pode cuidar da maioria de
suas necessidades basicas

50 ] Requer auxilio em quase todas as atividades e é assistido por
uma equipe médica

40 [ Incapaz; requer auxilio em todas atividades diarias e € assistido
por uma equipe médica

30 ] Severamente incapacitado; necessita de hospitalizacdes
esporadicas

20 O | Muito doente; é necessario hospitalizacdo

10 [ Moribundo; grande risco de morte iminente
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CARACTERISTICAS DA MEMBRANA PERITONEAL Formulario 3

| - AVALIACAO DO VOLUME DE ULTRAFILTRADO

Vocé deve realizar a avaliacao do volume de ultrafiltrado mensalmente, na
ocasiao da consulta de DPAC e DPA.

1) Data de medida de volume de ultrafiltrado:  .............. oeeeeennnn. Joviiiiiaaaaann,
2) Volume total de infus@o (ml): oo

3) Volume total drenado em 24 horas (ml): e
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AVALIAGAO DE FALHA DE ULTRAFILTRADO Formulario 4

Vocé deve realizar a avaliacao de falha do volume de ultrafiltrado quando
o paciente iniciar o programa de DP e a cada 6 meses.

1) Data de realizagéo: / /

Para pacientes que utilizam volume de infusao igual a 2 litros

2 ) Qual foi o volume de drenagem apoés 4 horas de infusdo de uma solucao a
4,25% de glicose:

O Maior que 2400 ml O Menor que 2400 m|

OO Naose aplica, pois o volume de infuséo foi diferente de 2000 ml.

Para pacientes que utilizam volume de infusao diferente de 2 litros de
uma solucao a 4,25% de glicose:

Volume de infus@o (Ml)

Volume de drenagem (Ml) e
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REGISTRO DE IMPLANTE DE CATETER Formulario 5

Favor preencher os dados relativos a Implantacao do Cateter de DP, tipo,
cuidados pré, trans e pos-operatorios, no inicio da adesao do paciente ao
Programa de Registros.

1) o paciente implantou cateter neste més de competéncia?
Sim Nao

2) Data de implante do cateter: / /

Este é o cateter de numero... Selecione:
Primeiro
Segundo
Terceiro
Quarto
Quinto
Sexto
Sétimo
Oitavo
Nono
Décimo
Décimo primeiro

Décimo segundo

3) Foirealizado marcacgéo do local de saida do cateter no pré operatério?

1 sim [ Nao

4) Foi utilizado antibiético profilatico?

O sim, qual: O Nao

5) Foi necessério internagéo para este implante?

[ sim [ Nao

Se sim, qual o tempo de internagéo (dias) ... Selecione:

131



0
Internacao/dia
1

© 00 N O 0o A W DN

—_
o

>10

6) Qual foi a técnica de implantacao utilizada?

DCirUrgica O trocarte especifico

DVideoIaparoscopia

Otécnica de sepultamento Otécnica pré esternal

7) Quem implantou o cateter? DCirurgiéo
DNefroIogista

8) Qual o cateter utilizado?

| Tenckhoff

[ Swan Neck Missouri-
[J swan Neck Tenckhoft
[ Swan Neck Curl Cath

Coutros
8 a) Caso tenha sido outro cateter , por favor descreva:

8b) Assinale o nimero de cuffs
[ 1 cutfc: HERTS
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8 ¢) Assinale o tamanho do cateter de DP
[ Aduto

[ Pediatrico
|:| Neonatal

9) Tipo de curativo realizado no local de saida de cateter no p6s operatério
imediato:

[ oclusivo [J semioclusivol | [ outros, favor
descrever

10) No periodo de adaptacao do cateter, a troca do curativo cirargico foi
realizada:

|:| antes de 24 horas |:| de 1 a 7 dias |:| de8ai5
dias

11) Durante este periodo, quem realizou a troca desse curativo?
[ Enfermeiror equipe de enfermagem [ Familiar do paciente(’

|:| Paciente |:| Outros, favor
especificar.......ccovernennnn,

12) Quantos dias ap0ds o implante, o cateter foi utlilizado para dialise?

© 00 N O 00 B~ WD =

—_
o

>10
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COMPLICAGOES RELACIONADAS AO CATETER Formulario 6

As informacoes referentes as complicacoes e retirada de cateter, caso
nao ocorram no inicio da terapia, devem ser registradas no més seguinte
de sua ocorréncia.

1) Ocorreu alguma complicacao relacionada com o cateter? [ sim

[ Nao
2) Data da ocorréncia: .......... [oeeennn. [oiiiaaaaann.
3) Tipo de complicacao:

|:| Infecciosa |:| Mecanica

3 a) Se infecciosa, favor descrever:

0 Peritonite
O Infecgéo do local de saida do cateter

O Infeccao de tunel

3 b) Se mecanica, favor descrever:

Hérnias
Extravasamento
Dor abdominal
Infusédo inadequada

Drenagem inadequada

nooooo

Outros, favor eSPeCifiCar ......c..uueevii i

3 Foi necessario a retirada do cateter? |:| Sim |:| Nao

4 Data da retirada: / /
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AVALIACAO DO LOCAL DE SAIDA DO CATETER Formulario 7

1. Data da avaliacao:  .......... [oiiiiin. [oeeeennn

2. Motivo da avaliacdo do local de saida do cateter de diélise peritoneal:

O Implantagdo do cateter O Mudanca da
aparéncia

O Troca de curativo pés-implante O Trauma
identificado

|:| Consulta mensal

3. CLASSIFICACAO DO LOCAL DE SAIDA DE CATETER

3a) Sinais de Oausente |0 apenasnolocal [0 >0,5cm no

inflamacéao de saida <0,5cm local de saida e
ou tunel

3b) Presenca de Oausente | <0,5cm O > 05cm no

crosta local de saida

3c) Hiperemia Oausente |0 <0,5cm O >0,5cm

3d) Dor a palpacéo Oausente |0 moderada O severa

3e) Drenagem de Oausente |0 serosa O purulenta

exudato

4. Conduta. Assinale todas as alternativas cabiveis.

0 cColoragio método de Gram [ Antibistico IP.EV,IM e VO
O cutura O Limpeza local diaria

0 Antibistico Tépico O  curativo diario

O Nova consulta ap6s 7 dias O

5. Resultado do tratamento:

Olcura ORetirada temporaria do cateter O Retirada definitiva
do cateter

DNéo se aplica

6. Data do término do tratamento:  .......... A e,
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PESQUISA EM SAUDE Formulario 7

Pesquisa em Saude SF-36

Vide anexo em pdf
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Quadro de formularios e periodicidade do registro

FORMULARIOS PERIODICIDADE DO PREENCHIMENTO
1. ldentificacdo e dados Unico
demograficos
2. Tabela de Indice de Mensal
Karnosfsky
3. Avaliagéo do volume de Semestral
ultrafiltrado
4. Avaliagédo da falha de Mensal

ultrafiltrado

5. Registro de Implante de
Cateter

Casual- Sempre que o paciente implantar
cateter

6. Complicacdes relacionadas
ao cateter

Casual- Quando houver

7. Avaliagao do local de saida
do cateter

Mensal

8. Pesquisa em Saude SF-36

Até 90 dias a partir do inicio do Registro ou
180 dias apds inicio da terapia de DP
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Sao Paulo, 10 de novembro de 2004.

Ao:

Comité de Etica em Pesquisa da Pontificia Universidade Catélica do Parana.
Rua Imaculada Conceicéo, 1155 - Prado Velho - Curitiba - PR

CEP: 80215-901

A Baxter Hospitalar LTDA, vem através desta declarar que concorda com o
conteudo do projeto "Estudo Observacional de Coorte Prospectivo em
Pacientes Submetidos a Dialise Peritoneal nas Modalidades: Didlise Peritoneal
Ambulatorial Continua - DPAC e Dialise Peritoneal Automatizada - DPA", que
sera desenvolvido com pacientes em Terapia Renal Substitutiva que utilizam
produtos Baxter, em todo o territério nacional e se dispée a dar amplo apoio
financeiro, sendo o patrocinador do estudo, conforme o orgamento apresentado

no projeto.

Angela Margarida Tosi de Freitas
Gerente de Marketing
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ANEXO 2:

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu, : portador de RG
N° , manifesto aqui meu consentimento em participar do
estudo observacional intitulado “PROGRAMA DE REGISTRO DE DIALISE
PERITONEAL NO BRASIL sob responsabilidade do Dr.

O objetivo deste programa é de se conhecer a situagao dos pacientes renais
crbnicos em tratamento com didlise peritoneal no Brasil. Este objetivo pretende
ser atingido pela coleta de informacdes relacionadas a minha doenca e meu
tratamento, bem como pela analise dos resultados dos exames de rotina. O
entendimento da realidade brasileira € muito importante, pois permitira que os
médicos e enfermeiros, a partir destas informacdes, identifiquem maneiras de

melhorar o tratamento com a diélise peritoneal no futuro.

Estou ciente que:

(i) Estou permitindo voluntariamente que sejam coletadas pelo médico e
enfermeiro que acompanham meu tratamento uma série de dados
relacionados a minha doenca e ao tratamento de dialise peritoneal.
Estes dados incluem informacdes que serdo obtidas a partir de uma
entrevista com o meu médico e enfermeiro, bem como da analise de
resultados dos meus exames. Estes dados serdo analisados em
conjunto com os dados de outros pacientes no Brasil que fazem
dialise peritoneal,;

(i) A coleta de dados nao implica na realizacdo de exames que nao
fagam parte da rotina de exames que eu necessito para 0 meu
acompanhamento mensal;

(i) A minha participacdo no estudo pode resultar em um pequeno
aumento no tempo da minha consulta com o médico ou enfermeiro;

(iv) O estudo é baseado apenas na coleta de dados néo resultando em
nenhum tipo de mudanca do meu tratamento em funcédo do estudo

por parte dos médicos e enfermeiros responsaveis pelo estudo.
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(vi)

(vii)

(viii)

Portanto minha participacdo nédo oferece risco adicional ao
tratamento que ja realizo;

Estou ciente que meus dados serdo tratados com absoluta
seguranca para garantir a confidencialidade, privacidade e anonimato
em todas as etapas do estudo;

Disponibilizarei estes dados para serem analisados pelos
pesquisadores responsaveis e utilizados em publicagdes cientificas
em conjunto com os dados de outros pacientes no Brasil. Meu nome
ou qualquer outro dado de identificacdo ndao aparecera nas analises
dos dados ou relatos cientificos.

Poderei a qualguer momento (desde o inicio até o final da pesquisa,
agora até a publicacao do artigo cientifico) solicitar esclarecimentos
sobre o estudo;

Tenho a liberdade de recusar a participar ou retirar meu
consentimento, em qualquer fase do estudo, sem que eu seja
penalizado por esta atitude;

Como voluntario nao receberei dinheiro pela participacao do “Projeto
de Reqgistro de Dialise Peritoneal no Brasil”;

Qualquer davida adicional ou problemas relacionados ao estudo

poderdo ser resolvidos através do seguinte telefone

Estando de acordo com tal termo, firmo aqui,

Nome:

Assinatura:

Data:

/ /
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ANEXO 3- DESCRICAO DO PROGRAMA INFORMATIZADO PARA COLETA
E FORMAGCAO DE BANCO DE DADOS

O Programa é composto por um conjunto de solugdes integradas divididas em

quatro modulos: Infra-estrutura, Aplicacdo (Sistema), Seguranca e

Comunicagao.

Modulo 1: Infra-estrutura

Local:

Toda a infra-estrutura serd localizada diretamente no DataCenter da
Embratel, localizado no bairro do Cerqueira César em Sao Paulo. Os
servidores estardo conectados diretamente no backbone da Embratel, em
ambiente protegido contra incéndio, invasdes e outros desastres (€ possivel
agendar uma visita monitorada). O ambiente é totalmente controlado.

Conectividade:

O link do local é redundante e interligado diretamente ao backbone da
Embratel, com o limite de transferéncia de 450 GB por més. A velocidade do

link & de 4 megabits por segundo.
Hardware:

Dois servidores em cluster, com processamento balanceado.Servidor
SUPERMICRO, com processadores Pentium4 de 2.8 GHz Hyper Threading
monoprocessado, 512 MB DDR de memédria RAM que pode ser expansivel, e
2 HDs com 80 GB cada em RAID (espelhados completamente) cada um. A

velocidade do link é de 3 megabits por segundo dedicado.

Um modelo similar ao oferecido pode ser visualizado em
http://www.supermicro.com/products/system/1U/5012/SYS-5012B-E.cfm

Software:
Sistema Operacional Linux Red Hat Advanced Server versao 9

*Banco de dados PostgreeSQL
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*Servidor web Apache 2.050

*Servidor de aplicagdes JBoss

- Servigcos Agregados:
*Suporte 24 horas, 365 dias por ano.

*SLA de 99,5% (limite m&ximo contratual de 225 minutos/més sem
disponibilidade)

*BackUp em fita.; BackUp Full diario da base de dados em ambiente
compartilhado; BackUp Full da area de hospedagem pasta Web e Dados

uma vez por semana e incremental 3 vezes na semana, nos dias uteis.

Médulo 2: Sistema (Aplicacao)
- Ferramentas de desenvolvimento:

sLinguagem de programacao: JSP (Java Server Pages)
*Servidor web:
*Servidor de aplicagoes:

*Banco de dados padrao SQL: PostgreeSQL (totalmente integrado ao
Oracle) e que executa

*E mais: HTML, XML, JavaScript, Applets Java, e outros softwares que serao
utilizados para o desenvolvimento.
- Elementos do sistema:

A seguir, apresentamos as caracteristicas do sistema planejado:

1) USUARIOS

- Para acessar o sistema o usuario devera ter uma identificacdo, ou seja,

precisara ser cadastrado.
- Os tipos de usuarios sao:

1.Administrador do sistema: Responsavel por administrar tabelas, usuarios e

outras configura¢des do sistema.
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2.Gerente Baxter: Tem acesso aos dados confidenciais e pode extrair

relatérios para sua analise.

3.Médico ou enfermeiro: Profissional que tem a responsabilidade de
alimentar o sistema com informagdes. S6é pode acessar informagdes de seus

pacientes e de sua clinica. Pode acessar informacgdes histéricas do paciente.

2) FUNCIONALIDADES

2.1 — Abertura de perfil do profissional
Cadastro das informagdes do médico ou enfermeiro e da clinica.
2.2 — Abertura de registro

Cadastro das informagdes basicas do paciente. O paciente sera identificado

por cddigos.
2.3 — Formularios — preenchimento ciclico.

Cada conjunto de informacdes tera sua periodicidade padrdo, podendo ser:
Unica, casual (usuério que tomara a iniciativa em atualizar) e temporal, em
que o sistema ira automaticamente solicitar as informacdes, podendo ser

mensal, bimestral ou semestral.

Havera diversas consisténcias para evitar erros de digitacdo, como: Limite
de casas decimais, existéncia de campos obrigatorios, faixa de limites
estatisticos possiveis para cada questdo, evitando assim que o usuario
digite algo por engano, caracteristica do campo.

2.4 — Integrac&o dos dados

Diariamente, em hora determinada, o sistema ira preparar uma massa de

dados no layout definido e integrar ao sistema interno da Baxter.

3) CONSULTAS

Sera possivel realizar consultas por: Codigo de paciente, periodo de
apuragao, médico/enfermeiro, clinica, estado/Cidade e status de envio (“
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deveriam ter enviado”, “dados ja enviados”, etc). O sistema devera retornar

0s casos encontrados em qualquer um destes parametros.
4) VISUALIZACOES

Cada usuario somente devera ter acesso aos pacientes de sua algada.

5) RELATORIOS

Por histérico.

Perfil demografico.
Perfil por regiao.

Perfil por terapia.

Perfil por cormobidades.
Perfil do drop out.

Perfil por infecg¢ao.

Evolucéo historica de resultados: Ultrafiltracao, sinais vitais, tipo de solugéo
utilizada, dados das prescricoes.

6) INTELIGENCIA DO SISTEMA
O sistema deverd ser capaz de realizar as seguintes aplicac¢des:

Conectar-se ao Banco de Dados, inserindo, excluindo ou alterando
elementos das tabelas existentes.

Realizar consultas.

Ordenar os resultados.

Calcular valores.

Realizar validacoes logicas no preenchimento dos formularios.
Tratar e exportar arquivos.

Fazer controle de versdes de software e de preenchimento.
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- Organizar e exibir as preferéncias de cada tipo de usuario.

- Gerar numero de protocolo e numero de paciente, quando o caso.
- Armazenar e exibir os logs de interferéncia do usuario

- Executar scripts temporais automaticamente.

- Enviar mensagens nas situa¢des acima.

7) MODULOS DO SISTEMA

Uma verséao “client” do sistema € instalada na maquina do usuario. O usuario

pode preencher a qualquer momento os dados da pesquisa.

No prazo estabelecido ele envia a massa de dados via Web-EDI, e ela é

integrada em nosso sistema, apos tratamento dos dados.

No mesmo momento o sistema do usuario é atualizado com novas versoes.

Médulo 3: Seguranca
CONTROLE DE USUARIOS:
«Cada usuério tera sua identificacao e senha.

*O controle de senha sera criptografado. Nenhum administrador conseguira

ter acesso a senha dos usuarios.

*Periodicamente o usuario sera obrigado a alterar sua senha.

INFORMACAO DOS USUARIOS

*Nenhuma informacao pessoal de contato (nome, telefone, endereco) sera

armazenado.

«Contrato de confidencialidade e seguranca sera exposto e aguardara a

aprovacao do usuario para que ele tenha acesso a aplicagao.

ACESSO E TRANSMISSAO DAS INFORMACOES
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*Todo o trafego de informacdes se dara em servidor seguro com chave SSL
de 128 bits.

O servidor serd certificado pela Thawte Corporation.

BANCO DE DADOS E ACESSO AO SISTEMA

*Somente pessoas autorizadas pela Baxter terdo acesso a aplicacao.

Médulo 4: Comunicacao

O sistema sera desenvolvido dentro dos conceitos mais modernos de
navegacao e usabilidade para manipulacao de ferramenta.

E-MAILS AUTOMATICOS PERIODICOS

Em diversos momentos do ciclo de vida da informacao havera o envio de e-
mails periddicos para a base cadastrada.

HELP ONLINE

O sistema sera totalmente auto-explicativo e tera manual e help a ser
consultado a qualquer momento pelo usuario.

CAIXA DE NOVIDADES BAXTER

O administrador podera atualizar noticias e comunicados que serao
acessados sempre que o usuario entrar na ferramenta.
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