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RESUMO

A rabdomidlise trata-se de uma sindrome clinico laboratorial onde ocorre degeneracdo das
células musculares, sendo caracterizada por um grupo de condic¢des, incluindo dor muscular,
sensibilidade, fraqueza e inchago; mioglobintria (presenca de mioglobina na urina) € o aumento
dos niveis de proteinas sarcoplasmaticas e outros componentes musculares na corrente
sanguinea, apresentando como principal complicacdo a lesdo renal aguda (LRA). Em populacdes
militares, devido ao tipo de cargas fisicas intensas e extremas, a rabdomiodlise por esfor¢co (RE) é
uma ameagca significativa, principalmente durante o treinamento sob estresse térmico. O presente
trabalho consiste em uma proposta de monitoramento bioquimico dos alunos do curso de
especializacio em comandos anfibios (C-Esp-ComAnf) da Marinha do Brasil que tem por
objetivo identificar possiveis causas para o aumento no nimero de militares que evoluem com
RE/LRA e necessitam de internacdo no Hospital Naval Marcilio Dias (HNMD), e propor
solucdes para diminuir essa incidéncia. Foram realizadas reunides com os instrutores,
pesquisadores e a equipe médica do Centro de Instrucdo Almirante Sylvio de Camargo (CIASC)
e, utilizando a técnica de brainstorming elencamos as principais causas criticas para o problema
em questdo. Em seguida, elaboramos uma matriz de solu¢do de problemas para cada causa
critica, programando as acOes a serem executadas. Dessa forma, interferimos na ultima missao
do C-Esp-ComAnf, treinando nossa equipe, introduzindo o procedimento de utilizagdo do
equipamento StatSensor Xpress, e elaborando uma planilha para controle de todos os resultados
bioquimicos obtidos. Em seguida, sugerimos a equipe médica do CIASC a proceder a infusdo de
uma solugdo fisiolégica (SF) 0,.9% nos alunos que apresentavam alteragdo no perfil renal de
acordo com o critério da Rede de Lesao Renal Aguda (do inglés Acute Kidney Injury Netweork
— AKIN), e com isso nenhum dos alunos durante a ultima missdo do C-Esp-ComAnf
desenvolveu qualquer complicagdo médica ou necessidade de uma hospitalizagdo tercidria,

promovendo assim economia financeira através da medicina preventiva individualizada.

Palavras-chave: rabdomiodlise por esforco; lesdo renal aguda; treinamento militar; medicina

preventiva individualizada
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1. INTRODUCAO

A situacdo problema apresentada no presente trabalho trata-se do desenvolvimento da
rabdomidlise por esforco (RE) e suas complicacdes clinicas, entre militares participantes de
cursos operativos da Marinha do Brasil. O treinamento fisico militar (TFM) regular € importante
para a manutencdo da higidez fisica, e faz parte do cotidiano da tropa, no entanto, quando
executado de forma extenuante ou desenvolvido em condi¢des adversas poderd originar lise
muscular, provocando rabdomidlise (CARNEIRO et al., 2021). A rabdomidlise € definida como
uma degeneracdo das células musculares, sendo caracterizada por um grupo de condigdes,
incluindo dor muscular, sensibilidade, fraqueza, inchaco, mioglobintria (presenca de mioglobina
na urina) e o aumento dos niveis de proteinas sarcoplasmaticas e outros componentes musculares
na corrente sanguinea, apresentando como principal complicacdo a lesdo renal aguda (LRA)
(ROSA et al., 2005; CARNEIRO et al., 2021). Favorecem esta situacdo a pratica de atividades
fisicas em condicOes climaticas adversas, como altas ou baixas temperaturas, inadequada
hidratacdo prévia durante provas de resisténcia, bem como fatores genéticos (LANDAU et al.,
2012; CARNEIRO et al., 2021; SCALCO et al., 2016). Apesar do prognéstico desta sindrome
ser favoravel quando tratada precocemente é de extrema importancia uma percepgao dos sinais e

sintomas e uma intervencao médica rapida.

A prevaléncia dessa sindrome tem sido relatada em atividades extenuantes envolvendo
militares e atletas em todo o mundo. Nado existe, entretanto, padroes de atividades fisicas
determinantes, tendo sido relatado casos de rabdomidlise presente em militares seguida de lesdo
renal aguda apds 16 km de corrida e 6bito apds corrida de 3200 m (HOODA e NARULA, 2005).
A sintomatologia € varidvel, mas pode-se observar um padrdo de alteracdo enzimadtico e de
eletrdlitos em todos os pacientes (PETEJOVA, et al., 2014). O relato de sua incidéncia no
exercicio fisico € muito varidvel entre os diversos estudos, sendo dependente das caracteristicas
da populacdo estudada (SINERT et al., 1994). Embora as causas de rabdomidlise sejam
diversificadas, a fisiopatologia parece seguir uma via comum final, levando a necrose do

musculo e liberacdo de componentes musculares para o intersticio celular e posteriormente para

a circulacdo sanguinea (CARNEIRO et al., 2021; ROSA et al., 2005; CARNEIRO et al., 2022).

Tradicionalmente a creatina quinase (CK) tem sido utilizada como biomarcador para a
identificacdo da rabdomidlise, entretanto, na literatura encontra-se diversos relatos de individuos

fisicamente ativos, ou nao, que durante uma atividade fisica apresentam niveis altos de CK, mas



nao apresentam sinais ou sintomas clinicos/subclinicos das complicacdes decorrentes da
rabdomidlise por esforco, e outros que, mesmo com niveis baixos dessa enzima no sangue
apresentaram complicacOes graves para rabdomidlise por esforco, como lesdo renal aguda
(CARNEIRO et al., 2021). A suspeita € que variagdes genéticas de um individuo para outro
possam explicar essas diferencas (SCALCO et al., 2016; CARNEIRO et al., 2021). Estudos vém
sendo realizados para tentar identificar o papel de polimorfismos genéticos na
tolerancia/susceptibilidade de individuos as lesdes musculares identificadas pelos niveis de CK,

inclusive em militares (LANDAU et al., 2012; DEUSTER et al., 2013).

Com base no exposto, o projeto de intervengdo propde o monitoramento bioquimico
durante a tltima fase do C-Esp-ComAnf. E importante ressaltar que protocolos de prevencio,
diagnoéstico e terapéutica, foram definidos pelo Manual para Prevencdo, Diagndstico e
Tratamento da Rabdomidlise (DSM-2008) e devem ser sistematicamente seguidos visando a
reducdo da incidéncia dos quadros de rabdomidlise em militares praticantes de cursos de longa
duracdo e curta duracdo, como por exemplo o C-Esp-ComAnf. Paralelamente estudos e
pesquisas cientificas mais especificos para o corpo de militares da Marinha do Brasil, visando
consolidar dados sobre a prevenc¢ao estao sendo realizados e financiados pela Marinha do Brasil

(CARNEIRO et al., 2022).

Assim, o objetivo principal ao atacar a situacdo problema verificada € criar uma
mentalidade da importancia do continuado monitoramento bioquimico, com énfase na creatinina
sérica, principal biomarcador tardio para lesdo renal aguda de acordo com a Sociedade Brasileira
de Nefrologia, apds as missdes operativas extenuantes, visando a preservacao do capital humano,

nosso maior patrimonio.

1.1. OBJETIVOS

Neste contexto, o objetivo geral deste projeto € monitorar a CK e a creatinina sérica dos
alunos do C-Esp-ComAnf na ultima missdo operativa do curso, tendo como objetivo especifico
evitar complicacOes resultantes da rabdomidlise, como por exemplo a LRA, e desta forma
preservar a integridade fisica e a saude dos alunos, minimizando os custos com o atendimento
médico de nivel tercidrio. Como consequéncia imediata, o acesso da equipe médica do CIASC
aos resultados bioquimicos podera facilitar e tornar possivel as medidas necessarias para que o

aluno do C-Esp-ComAnf tenha a sua saude restabelecida durante a missdo operativa.



1.2. JUSTIFICATIVA

A formacdo profissional dos militares por meio de cursos operativos de qualidade é
compativel com as exigéncias profissionais e fundamental para manuten¢@o do aprestamento dos
militares pertencentes as forcas armadas. No entanto, quando desenvolvido em condigGes
adversas ou executado de forma extenuante (condi¢cdes inerentes a formacdo do militar
combatente) poderd originar intensa lesdo muscular, rabdomidlise e tendo como uma das
principais complicacdes dessa patologia a lesdo renal aguda (CARNEIRO et al., 2021). Apesar
do progndstico da rabdomidlise ser favordvel quando tratada de forma precoce, faz-se necessario

0 monitoramento bioquimico individualizado.

Existem dois mecanismos principais que levam a RE: a via mecénica, que esta associada
a tensdo muscular, e a via metabdlica, que estd associada a deplecdo de energia celular
(CARNEIRO et al., 2021). E importante ressaltar que durante o C-Esp-ComAnf os militares sio
submetidos a privagdo de sono, a exercicios extenuantes, os ciclos de trabalho e descanso sdo
altamente controlados, assim como os horarios das refeicdes e o consumo de liquidos. E digno de
destaque que os alunos estudados nesse projeto sdo uma amostra homogénea, tendo em vista que
passam por um periodo de 6 semanas de condicionamento fisico no Centro de Educacio Fisica
Almirante Adalberto Nunes (CEFAN), antes do inicio das missdes operativas em diferentes
biomas. Dessa forma os militares estudados estavam bem condicionados e ja haviam participado
de eventos de exercicios extenuantes nos meses anteriores que precedem a missdo de Avelar

(FIGURA 1).



Missao 1
Cerimonial armado e equipado
Natacao utilitaria

TFM Missao 5

Treinamento de tiro Pantanal

Planejamento estratégico das missdes Clima quente e chuvoso
TFM

Treinamento de sobrevivéncia no pantanal
Planejamento estratégico da missao

Missao 2
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) =

TFM Missao 6

Treinamento de tiro Cidade

Planejamento estratégico das missdes TFM

Permanéncia em agua - carga de 10kg Treinamento de infiltracdo em cidade

Pistas de orientacéo Planejamento estratégico da missao
Q

Missao 3 - Missao 7

Montanha Caatinga

Clima frio TFM

Alta altitude Clima semiarido

Escalada Pista de orientacéo

Pista de orientagdo Planejamento estratégico da missao

Treinamento de sobrevivéncia em regides montanhosas Treinamento de sobrevivéncia na caatinga

Planejamento estratégico da missao

TFM Misséo 8
Montanha
Missao 4 Clima frio
Selva Amazénica Alta altitude
Clima quente e imido Treinamento de sobrevivéncia
TFM Planejamento estratégico da missao

&

Treinamento de sobrevivéncia na selva TFM
Planejamento estratégico da miss&o Agachamentos, flexdes e rastejamento
Marcha de 20km Marcha de 40km

FIGURA 1- Infografico das atividades realizadas durante as missées operativas do C-Esp-
ComAnf.

Resumo de todas a atividades fisicas realizadas ao longo das missées operativas do C-Esp-ComAnf de
2022. (Fonte: proprio autor).

1.3. METODOLOGIA

O presente trabalho esta de acordo com a metodologia da problematizagdo, a qual



utiliza a Estrutura do Método do Arco de Maguerez, onde se percebe a realidade através do
processo de observacdo, seguindo-se a identificacdo de problemas, com reflexdo, teorizacao,
formulacdo de hipéteses de solucdo e elaboracdo de propostas, inserido em um contexto
(VIEIRA; PANUNCIO-PINTO, 2015).

Para a realizacdo deste projeto foi feita uma pesquisa desde 2017, a fim de avaliar a
missdo mais extenuante do C-Esp-ComAnf. Os resultados bioquimicos observados nos anos de
2017 a 2019 verificaram que a missdo mais extenuante, onde existe o maior risco do
desenvolvimento da RE com complicacdo para LRA € a missdo de Avelar (Missdo 8 — Figura 1),
ultima missdo do C-Esp-ComAnf.

Segundo Fonseca (2002, p. 20):

Diferentemente da pesquisa qualitativa, os resultados da pesquisa
quantitativa podem ser quantificados. Como as amostras geralmente sdao
grandes e consideradas representativas da populacdo, os resultados sdo
tomados como se constituissem um retrato real de toda a populagdo alvo
da pesquisa. A pesquisa quantitativa se centra na objetividade.
Influenciada pelo positivismo, considera que a realidade s6 pode ser
compreendida com base na andlise de dados brutos, recolhidos com o
auxilio de instrumentos padronizados e neutros. A pesquisa quantitativa
recorre a linguagem matematica para descrever as causas de um
fendmeno, as relagdes entre varidveis, etc. A utilizacdo conjunta da
pesquisa qualitativa e quantitativa permite recolher mais informacdes do

que se poderia conseguir isoladamente.

O trabalho teve inicio através da pesquisa de doutorado de um oficial farmacéutico que
acompanhou o C-Esp-ComAnf por trés anos (2017-2019). Em seguida, foram utilizadas as
seguintes bases de dados: Medline (Sistema Online de Busca e Andlise de Literatura Médica),
Portal Regional da BVS, que € um portal composto por fontes de informacdo em ciéncias da
saude para atender as necessidades de informacao técnico-cientifica de profissionais e estudantes
da area e Scielo (Scientific Eletronic Library Online).

Foram realizadas reunides com a equipe médica do C-Esp-ComAnf, instrutores do curso
e pesquisadores participantes da pesquisa de doutorado nas quais levantamos as possiveis causas

para o problema em questdo. A partir dai, foram selecionadas duas causas criticas. Para otimizar



o projeto, foi elaborada uma matriz de programacgdo de acOes, onde podem ser evidenciadas as
metas a serem atingidas e para isso, as acdes que foram tomadas.

Inicialmente nossa dupla de técnicos que trabalham na coleta de amostras bioldgicas com
0 C-Esp-ComAnf foi treinada para realizacdo dos procedimentos para andlise de creatinina no
equipamento StatSensor Xpress (Nova Biomedical) através do assessor cientifico da empresa
representante  do equipamento no Rio de Janeiro (Nova Biomedical). Em seguida,
confeccionamos uma planilha para maior controle desse processo, na qual descrevemos a
sequéncia que os resultados deveriam ser anotados na planilha, bem como o célculo do delta a
ser empregado. Dessa forma, conseguimos padronizar o processo €, consequentemente,
qualificar a fase analitica do exame. Apds reunido com a equipe, incluindo uma nefrologista
colaboradora do projeto foi determinado que os alunos que apresentassem resultado de delta de
creatinina maior ou igual a 0,3, fossem hidratados com fluidos intravenosos, preferencialmente
soro fisiolégico 0,9% e esses alunos analisados novamente 24 h apds a intervencao, de forma que
conseguimos inferir uma melhora ou piora do quadro clinico do aluno.

Para centrifugacdo de amostras para andlise de CK, utilizamos a centrifuga da marca
Thermo, modelo Multifuge X3. As andlises de creatina quinase (CK) foram realizadas no

equipamento Vitros 5600 (Orto-Clinico Diagnosticos, Johnson e Johnson, Rochester, NY).

1.3.1 QUESTOES ETICAS

Este projeto foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Hospital
Naval Marcilio Dias, parecer ntimero 2.219.303. Os militares matriculados no curso especial de
comandos anfibios (C-Esp-ComAnf) do ano de 2022 foram convidados individualmente, de
acordo com os critérios de inclusdo e exclusdo, a participarem do estudo. Aos militares que
demonstraram interesse em participar do estudo, foi entregue o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido — TCLE (APENDICE A), conforme Resolucdo do Conselho Nacional de Saude
(CNS)/Ministério da Sadde (MS) n° 466, de 12 de dezembro de 2012, e foram informados sobre
os objetivos, a metodologia, os riscos e beneficios do estudo. Havendo concordincia com o
conteudo, o documento foi assinado em duas vias, e rubricado em todas as paginas, ficando uma
com o pesquisador € a outra com o participante. Todos os participantes assinaram o TCLE e

preencheram uma ficha de coleta de dados (APENDICE B).

Acerca dos critérios de inclusdo e exclusdo utilizados, estes foram os seguintes: incluidos



todos os alunos matriculados no C-Esp-ComAnf que voluntariamente decidiram participar do
projeto; militares, fuzileiros navais com estabilidade e com idade até 35 anos, aprovados na
inspecdo de saude realizada pelo Centro de Pericias Médicas da Marinha (CPMM), estando
assim aptos para o C-Esp-ComAnf; foram excluidos do processo de selecdo deste estudo: atletas
associados a alguma confederacdo esportiva; estarem em uso de medicamento que tivesse a
possibilidade de interferéncia sobre algum dos pardmetros analisados neste estudo, tal como

estatinas; apresentar infeccao aguda ou mal-estar nos momentos de coletas das amostras.

No dia da matricula dos alunos no C-Esp-ComAnf foi realizada uma palestra para todos
os militares matriculados no curso, informando dos beneficios e riscos do projeto e convidando a
todos os militares a participarem de forma voluntaria da pesquisa. Apds a concordancia e
assinaram o TCLE e preenchimento da ficha de coleta de dados procedeu-se a coletas das

amostras bioldgicas (sangue e urina).

2.0 REFERENCIAL TEORICO

2.1 CARACTERIZACAO DA RABDOMIOLISE

A rabdomidlise ¢ uma sindrome potencialmente fatal caracterizada pela degradacdo do
tecido muscular esquelético, seguida pela liberacdo de seus componentes intracelulares para o
sistema circulatério. Estes componentes incluem eletrélitos (tais como potédssio e fosfato),
enzimas (tais como a creatina quinase, lactato desidrogenase e aldolase) e mioglobina, que se
assemelha a hemoglobina, mas contém apenas uma por¢dao heme (CLARKSON et al., 1988;
CARNEIRO et al., 2021; PETEJOVA et al., 2014). Normalmente, a mioglobina é fracamente
ligada a proteinas plasmaticas e apenas pequenas quantidades atingem a urina. Em situacdes
especificas, onde grandes quantidades de mioglobina sdo liberadas, a capacidade de ligacdo as
proteinas € excedida e a mioglobina € entdo filtrada pelos glomérulos, atingindo os tubulos
renais, onde podem causar obstrucdo tubular renal, nefro toxicidade, vasoconstri¢ao intra-renal e

lesdo renal aguda (LRA) (CLARKSON et al., 1988; CARNEIRO et al., 2021).

E importante ressaltar que a concentracdo de CK no soro, principalmente o subtipo CK-
MM, € o indicador mais sensivel de danos para os musculos, mas inespecifico. Os niveis séricos

de CK comecam a subir cerca de 2 a 12 horas ap6s o inicio da lesdo muscular, picos de 24 a 72



horas, e depois diminui gradualmente em 7-10 dias (SCALCO et al, 2016; STOZER et al.,
2020). Niveis de CK persistentemente elevados sugerem continua lesdo muscular,
desenvolvimento de uma sindrome compartimental ou estresse muscular continuo (por exemplo,
o exercicio prolongado ou infec¢dao) (SCALCO et al, 2016; STOZER et al., 2020). De acordo
com o guia americano para tratamento de RE em combatente um nivel de CK superior a 5 vezes
o seu valor normal € aceito por muitos autores como critérios diagndsticos (CARNEIRO et al.,
2021). A quantidade excessiva de proteinas musculares no sangue, causada pela lesdo muscular,
especialmente a mioglobina, satura a capacidade de transporte da albumina, levando ao actimulo,

e posterior precipitacdo no filtrado glomerular, causando lesdo renal aguda (CARNEIRO et al.,

2021).

Apos a atividade extenuante, como em exercicios de treinamento militar, sinais e
sintomas associados a RE incluem o aparecimento agudo de dor muscular (mialgia), fraqueza e
urina de cor escura ( “coca cola”) (SCALCO et al, 2016; STOZER et al., 2020, CARNEIRO et
al., 2021), esses sinais sdo chamados de "triade cldssica" da RE, que € considerada uma sindrome
clinico laboratorial. No entanto, essa triade ¢ observada em menos de 10% dos pacientes. Dor
muscular e fraqueza podem persistir de 5 a 7 dias apds o insulto e raramente os pacientes podem
apresentar oligiria ou anuria (STOZER et al., 2020, CARNEIRO et al., 2021). Os sintomas
associados podem incluir ainda mal-estar, ndusea e/ou vOmito, febre, fadiga e nos casos mais

graves, o paciente pode estar confuso, agitado ou delirante (DEUSTER et al., 2021).

z

Embora a mioglobindria seja considerada patognomonica para RE, este é um sinal
inconsistente € nao contribui para o diagndstico porque a meia-vida da mioglobina no soro é
curta, de aproximadamente 1-3 horas (DEUSTER et al., 2021, STOZER et al.,, 2020,
CARNEIRO et al., 2021). A literatura relata que, mesmo em casos de RE sintomdtica, a
mioglobinuria detectavel pode ndo estar presente até 36-48 horas apds o evento de incitagdo. As
anormalidades de eletrdlitos associadas a RE (particularmente potassio e cdlcio) podem dar
origem a arritmias ou até mesmo parada cardiaca (DEUSTER et al., 2021, STOZER et al., 2020,
CARNEIRO et al., 2021). E importante ressaltar que a elevacio da concentracio de creatina
quinase no sangue é considerada um biomarcador sanguineo inespecifico para RE, mas o grau de
"hiperCKemia" considerado diagndstico para RE varia consideravelmente (CARNEIRO et al.,

2021).
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2.2 LESAO RENAL AGUDA

A LRA foi definida como um aumento da creatinina sérica em até 3 vezes o limite
superior aceito como normal (>4 mg/dL) ou por saida de urina < 0,3 mL/kg/h durante 12 horas
(CARNEIRO et al, 2021; HODGSON LE et al., 2017, KDIGO, 2012). A etiologia da LRA
causada pelo treinamento fisico extenuante, especialmente aqueles repetitivos, é reconhecida
como multifatorial. Atualmente alteracdes na concentracdo de creatinina sérica ou mesmo
alteracOes na urina, tem sido utilizada para classificar as lesdes renais e a necessidade de suporte
clinico adicional. Estudos realizados com atletas de resisténcia ou ultra resisténcia relataram que
a LRA que necessita de tratamento médico adicional associado a esses eventos ndo € tdo comum,
mas entre os casos identificados, a necessidade de atencdo clinica adicional foi principalmente

devido a rabdomidlise (HODGSON LE et al.,2017, ROJAS-VALVERDE D, et al, 2021)

Esse trabalho segue a defini¢cdo de RE fornecida por O'Connor et al. (2017). De acordo
com esses autores, a RE € definida como "Dor muscular induzida por exercicio severo com ou
sem urina cor de cola; A dor muscular geralmente se apresenta nas primeiras 24 horas e atinge
picos de 72 horas apds treinamento extenuante ou ndo familiar, em particular apds uma

quantidade significativa de exercicios excéntricos."

De acordo com O'Connor et al. (2017). embora ndo seja necessariamente uma medida
diagnostica especifica, os niveis de CK que excedem 5 vezes o limite superior de normalidade

tem sido sugerido como uma ferramenta diagnostica.

Os objetivos do tratamento agudo sdo estabilizar o paciente e prevenir complicacdes,
incluindo LRA, coagulacdo intravascular disseminada e 6bito. A estratégia de gerenciamento
continuo, incluindo a decisdo sobre o retorno ao servigo apos um evento de RE continua a ser um
desafio, especialmente em militares e atletas (DEUSTER et al, 2021). Diretrizes claras para o
retorno ao servico apds o evento de RE ainda estdo sendo desenvolvidas. Atualmente é
recomendado que aqueles pacientes que experimentaram RE devem ser avaliados e o risco
estratificado como alto ou baixo risco antes de retornar a atividade. Os pacientes de alto risco
precisarao de avaliagdo médica adicional, incluindo teste genético para miopatias metabolicas,

antes de retornar a atividade fisica (O'CONNOR et al. 2017; DEUSTER et al, 2021).

Segundo a literatura, individuos com valores de CK > 10.000 U/L e valores de fésforo

>7,0 mg/dL possuiriam maiores chances de desenvolver RE sintomatica e necessidade de
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hospitalizagdo (DEUSTER et al., 2020). De fato, estudo realizado por Yang et al. (2020), com
329 pacientes hospitalizados por rabdomidlise concluiu que CK>10.000 U/L e fosforo sérico
elevados eram fatores de risco para o desenvolvimento de lesdo renal aguda estagio II e III da
classificagdo de KDIGO ( KDIGO, Clinical Practice Guideline for Acute Kidney Injury. Kidney
Inter Suppl. 2:1-138,2012)

A literatura mostra que individuos que foram acometidos de rabdomidlise e apresentaram
como complicagdo LRA tiveram um atraso maior na infusdo de fluidos intravenosos do que os
pacientes nos quais a LRA clinica ndo se desenvolveu (SEVER MS, et al., 2006). O mesmo foi
observado em nosso grupo amostral, devido ao suporte médico oferecido, o monitoramento
bioquimico e a infusdo de fluidos, os militares ndo foram evacuados para um hospital terciario.
Portanto, a reposicdo volémica precoce e agressiva € crucial em pacientes com rabdomidlise
(DEUSTER et al., 2020, GUNAL AlI, et al., 2004). A ressuscitacdo rdpida com fluidos e a
vigilancia continua da equipe médica evitaram complicacOes adicionais nos alunos do C-Esp-
ComAnf. Clinicamente, o principal manejo da rabdomidlise € a fluido terapia com NaCl 0,9%.
(CERVELLIN G, et al, 2010). Este procedimento alivia a obstru¢do dos cilindros de mioglobina,
melhorando o fluxo sanguineo e a taxa de filtragdo glomerular para prevenir LRA. (GUNAL Al,
et al, 2004, CARNEIRO et al, 2021). A grande parte dos alunos foram tratados com reposi¢ao
vigorosa precoce com solug@o salina e ringer lactato para melhorar o débito urinédrio que foi
monitorado diligentemente pela equipe médica do curso, e recebeu progndstico favoravel. A
literatura enquadra como risco maior para desenvolvimento de LRA na rabdomidlise quando os
niveis de CK na admissdo sdo maiores que 20.000 U / L, no entanto ndo existe uma relacao
direta entre o aumento da creatinina € da CK. (CARNEIRO et al, 2021, DEUSTER et al., 2020).
Apesar da LRA poder estar associada a valores de CK tdo baixos quanto 5.000 U/L, isso
geralmente ocorre quando condicdes coexistentes, como sepse, desidratacdo e acidose estdo

presentes (VANHOLDER R, et al., 2000).

Os militares estudados provavelmente sofreram de um desgaste metabdlico moderado,
devido as atividades fisicas extenuantes realizadas como critérios para a formacao da tropa de
Elite da Marinha, os Comandos Anfibios. Todos os militares estavam em pleno condicionamento
e ja haviam participado de eventos de exercicios extenuantes antes, sendo a missdo em tela a
ultima missao operativa antes da formatura dos alunos, como comandos anfibios. Ressalta-se que
todos os alunos sofreram tensdes mecanicas significativas, principalmente de lesdo direta por

rastejar em superficie dura, bem como atividades fisicas extenuantes como intensa caminhada,
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armado e equipado, peso de 35kg, flexdes e agachamentos. Além do rastejamento acreditamos
que a intensa e vigorosa atividade fisica tenha servido como um contribuinte sinérgico para a

lesdo muscular, mas ndo a causa principal.

Segundo Atias-Varon, 2017 rastejar em solo duro e superficie de pedras nio € diferente
de outros tipos de lesdes por esmagamento que foram relatadas como causas de extensos danos
musculares. A RE em resposta ao trauma também foi descrita em militares praticando o esporte
de contato israelense "KRAV MAGA". Apés 5 dias de treinamento de "KRAV MAGA", cinco
soldados sofreram de dores musculares, inchago e niveis de CK superiores a 5.000 U/L, foram
entdo diagnosticados com RE. Um deles tinha niveis de CK de 34.750 U / L e desenvolveu lesao
renal aguda, e os outros tinham niveis de CK variando entre 520 U / L e 45.500 U/L (EPSTEIN
et al, 1995).

O exercicio extenuante aumenta a perfusdo dos miusculos ativos, enquanto a perfusao dos
6rgaos do corpo, como os rins, pode diminuir em até 25% dos niveis de repouso (POORINIANS
et al., 1984; MCALLISTER, et al., 1998). Além disso, o exercicio aumenta a producdo de calor
metabdlico, resultando em uma taxa elevada de suor e desidratacdo concomitante levando a um
volume extracelular menor (GONZALEZ-ALONSO et al., 2012). Foi hipotetizado que o fluxo
sanguineo renal diminuido e o volume sanguineo circulatério mais baixo podem atenuar a fun¢ao
renal e induzir estresse renal isquémico ou mesmo les@o renal “temporaria” (BONVENTRE et
al., 1988; LIPPI et al., 2008). Além disso, a literatura sugere que a desidratagdo induzida pelo
exercicio, estresse por calor, inflamacdo e estresse oxidativo também podem influenciar a funcao

renal e induzir o estresse renal (OTANI et al., 2013; HEWING et al., 2015).

O exercicio prolongado acompanhado de desidratagdo estimula a secrecdo de arginina
vasopressina (BOONE E DEEN 2008; KNEPPER et al. 2015) e ativa o sistema renina-
angiotensina-aldosterona (SRAA), ambos estimulam a reabsor¢do renal de agua e cloreto de
sodio (ATLAS et al., 2007). O aumento da captacdo renal de sédio, que demanda energia, e a
reducdo da perfusdo renal com desidratacdo excessiva podem induzir lesdo renal isquémica

(RONCAL-JIMENEZ et al. 2015).
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FIGURA 1-Processos induzidos por exercicios relacionados com LRA.

Processos envolvidos: 1) Liberagdo de mioglobina (MB) no plasma; 2) Lesdo muscular persistente, acimulo de hemoproteinas circulantes e liberagdo de ferro no
rim; 3) Acimulo de MB nos rins; 4) Decomposi¢do de MB em heme, biliverdina e Fe**; 5) Degradacdo nfo enzimdtica do heme com liberagio de ferro catalitico e
formac@o de espécies reativas de oxigénio (EROs) via rea¢@o de Fenton; 6) Acdo de radicais livres na produgdo de LRA; 7) Obstrucio intratubular por mioglobina
e dcido urico; 8) oxidacdo de MB em heme; Lesdo oxidativa do rim que leva a LRA. Abreviaturas: CO, monéxido de carbono; Fe?, ferro ferroso; Fe*, ferro
férrico; HO-1, heme-oxigenase-1; H,O, peréxido de hidrogénio; EROs, espécie de oxigénio reativo; MB, mioglobina; OH-, anion hidroxil; O,", superéxido radical;
OH®, radical hidroxil, SRAA, sistema renina-angiotensina-aldosterona; LRA, lesdo renal aguda (Adaptada CARNEIRO et al, 2021
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3.0 0 PROJETO DE INTERVENCAO

O projeto em questao foi realizado na quarta fase do C-Esp-ComAnf, na dltima missao de
Avelar, onde os militares possuem um maior grau de exigéncia, em uma operagao conjunta entre
o departamento de saide do CEFAN, o departamento de saude do CIASC, a equipe de instrucao
do C-Esp-ComAnf, a Escola de Educacdo Fisica da UFRJ e a Escola Paulista de Medicina da
UNIFESP , devido a esse trabalho em equipe foi possivel o acompanhamento bioquimico, bem
como a avali¢do clinica dos militares durante essa ultima missdo. O referido projeto possui
aprovacio do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Hospital Naval Marcilio Dias (HNMD),
situado a Rua Cezar Zama, n° 185, Lins de Vasconcelos no Rio de Janeiro. O CIASC é a OM
responsavel pelo C-Esp-ComAnf, publico alvo do projeto de pesquisa.

A equipe que atuou no projeto foi constituida por um oficial farmacéutico, dois oficiais
médicos, dois professores, dois bolsistas de graduacdo do CNPQ e dois sargentos enfermeiros
que executaram as coletas de sangue. Os exames realizados foram CK e creatinina de

responsabilidade do CEFAN.

3.1 DESCRICAO DA SITUACAO-PROBLEMA

A incidéncia de rabdomiodlise por esforco € de, aproximadamente 30 para cada 100.000
pacientes por ano (TIETZE e BORCHERS, 2014). A corrida € a modalidade esportiva que se
destaca em relacdo ao nimero de investigacdes sobre o assunto (ROJAS-VALVERDE et al.,
2020), mas a literatura atenta para o desenvolvimento de rabdomidlise em agricultores
(GARCIA-TRABANINO et al., 2015) e militares (ATIAS-VARON et al., 2017; CADEGIANI e
KATER, 2019), especialmente quando expostos ao estresse térmico durante suas atividades
laborais, caracterizadas pela alta demanda de esforco fisico, inerentes ao servigo.

No contexto militar, dados do Sistema de Vigilancia Médica do Departamento de Defesa
dos Estados Unidos revelaram uma incidéncia de rabdomiodlise por esforco fisico na ordem de
42,2 por 100.000 militares/ano em 2018, e 38,9 por 100.000 militares/anos em 2019, destacando-
se o subgrupo de Fuzileiros Navais dos EUA com incidéncia de 91,9 por 100.000 militares/ano
(ARMED FORCES HEALTH SURVEILLANCE BRANCH, 2020). No Exército Americano, as
taxas reportadas variaram de 52 a 86 por 100.000 soldados/ano, sendo os mais acometidos
aqueles com histérico de lesdo por calor, mais jovens € com menor tempo de servico,

afrodescendentes, e com menor grau de escolaridade (HILL et al., 2017).
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Diversos fatores, além do estado fisico (alteracdo enzimatica e de eletrdlitos, utilizagdo de
drogas de abuso e anabolizantes, interacdo farmaco-exercicio, condi¢des climadticas adversas),
podem participar da etiologia da rabdomidlise e devem ser, portanto, considerados em militares
que almejam participar de cursos operativos, no qual sdo submetidos a exercicios fisicos
extenuantes (overtraining) e condi¢des climdticas adversas (ZUTT et al, 2014; CARNEIRO et
al., 2021).

A problematica exposta ja foi observada em um grupo amostral muito particular (alunos
do Curso Especial de Comandos Anfibios, C-Esp-ComAnf). Ressalta-se que o conhecimento
gerado promoveu um melhor entendimento das respostas (fisioldgicas e metabdlicas) do
organismo frente a diferentes estimulos e ambientes operacionais considerando a individualidade
bioldgica de cada militar. E esses resultados poderdo ser estendidos aos demais cursos operativos
da Marinha do Brasil, demais forcas armadas e a sociedade civil (maratonistas, atletas de tridtlon

e estivadores).

O exercicio prolongado acompanhado de desidratagdo estimula a secrecdo de arginina
vasopressina e ativa o sistema renina-angiotensina-aldosterona (BOONE E DEEN, 2008;
KNEPPER et al., 2015), ambos estimulam a reabsor¢c@o renal de 4gua e cloreto de sédio. O
aumento da captacdo renal de sédio, que demanda energia, e a reducdo da perfusdo renal com

desidratagdo excessiva podem induzir lesdo renal isquémica (RONCAL-JIMENEZ et al., 2015).

Provavelmente esse fato seja responsavel pela LRA subclinica encontrada durante a
missdo de AVELAR, e que caso ndo ocorresse a intervengdo no momento os alunos poderiam

evoluir para casos mais graves, levando a uma internacdo no HNMD.

3.2 EXPLICACAO DA SITUACAO-PROBLEMA

Foram realizadas reunides do tipo “brainstorming” com a equipe de instrugdo e
pesquisadores envolvidos no projeto de pesquisa e realizado o levantamento das possiveis causas

para a ocorréncia da situacdo problema sdo as seguintes:

1. Auséncia de monitoramento bioquimico preventivo individualizado apds as missdes mais
extenuantes do curso;
2. Auséncia de conscientizagdo dos alunos do curso operativo sobre a ingestdo de

suplementos e solucdo eletrolitica;
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3.3 PROGRAMACAO DAS ACOES

As seguintes acoes foram selecionadas apds brainstorming com a equipe de saude, equipe
de instrutores do C-Esp-ComAnf e pesquisadores envolvidos no projeto, e selecdo de causas

criticas da situag@o problema:

1. Reunir a equipe de saide e de instrutores responsaveis pelo C-Esp-ComAnf para discutir
as missdes operativas mais extenuantes;

2. Palestra de orientagdo para os alunos do C-Esp-ComAnf sobre projeto e assinatura do
termo de consentimento livre e esclarecido;

3. Realizar palestras educativas para serem apresentadas (anualmente) aos novos membros
da equipe de saude que acompanha os alunos do C-Esp-ComAnf;

4. Promover a capacita¢do para os profissionais de saude do C-Esp-ComAnf sobre o uso do
equipamento portatil para dosagem de creatinina;

5. Realizar monitoramento bioquimico preventivo individualizado no Curso de
Especializacio em Comandos Anfibios (C-Esp-ComAnf), durante as missdes que
promovem maior nivel de lesdo muscular, devido ao tipo de atividade fisica realizada
(antes e apds a missdo operativa);

6. Realizar dosagem de creatinina, nos alunos do C-Esp-ComAnf que apresentarem sinais e
sintomas clinicos de Rabdomidlise por Esfor¢o; e

7. Confeccionar planilha com os resultados bioquimicos e reportar a equipe médica;

8. Criar folder educativo para ser distribuido, anualmente, aos médicos do C-Esp-ComAnf,
informando as principais alteracdes laboratoriais observadas durante o curso; e

9. Realizar palestras educativas para serem apresentadas (anualmente) aos alunos do C-Esp-

ComAnf sobre suplementos e ingestao de solucdo eletrolitica.
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MATRIZ 1

Problema a

enfrentado:

ser

Militares internados no HNMD em decorréncia de

rabdomidlise por esforco.

Descritor:

Em 2021, 80% dos alunos de um curso de especializacdo
operativo foram internados em decorréncia de rabdomidlise

por esforco.

Indicador:

Percentual de alunos do Curso de Especializagdo em
Comandos Anfibios (C-Esp-ComAnf) internados no HNMD

em decorréncia de rabdomidlise por esfor¢o.

Meta:

Reduzir em 50% a incidéncia de Rabdomidlise por Esforco
com evolucdo para Lesdo Renal Aguda no Curso de

Especializacdo em Comandos Anfibios (C-Esp-ComAnf).

Resultado esperado:

Reduzir a incidéncia de lesdo renal aguda ocasionada por
Rabdomidlise por Esfor¢co no Curso de Especializacio em

Comandos Anfibios (C-Esp-ComAnf).
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Causa critica 1: Auséncia de monitoramento bioquimico preventivo individualizado no Curso

de Especializagdo em Comandos Anfibios (C-Esp-ComAnf).

Produtos a 5
. Recursos Prazo de Responsavel
Acoes . serem .
necessarios conclusao
alcancados
Reunir a equipe de saude e de
instrutores responsaveis pelo o ) Maio — CC Andréia;
o Cognitivo e Reunido o
C-Esp-ComAnf para discutir o _ Outubro/20 | SG Apolinério;
' ) ) organizativo realizada )
as missOes operativas mais 22 e SG Joghima
extenuantes
Palestra de orientacdo para os
alunos do C-Esp-ComAnf o
_ ) Cognitivo e ‘ _ ‘
sobre projeto e assinatura do o Palestra criada | Abril/2022 CC Andréia
) ) organizativo
termo de consentimento livre e
esclarecido;
Realizar palestras educativas
para serem apresentadas
(anualmente) aos novos Cognitivo e ) ) )
) o Palestra criada | Abril/2022 CC Andréia
membros da equipe de saide | organizativo
que acompanha os alunos do
C-Esp-ComAnf.
CC Andréia
Promover a capacitacio para
os profissionais de satde do C-
Esp-ComAnf sobre o uso do | Cognitivo e Capacitacao
' ) o ) Junho/2022
equipamento portatil para organizativo realizada

dosagem de creatinina;

19




Causa critica 1: Auséncia de monitoramento bioquimico preventivo individualizado no Curso

de Especializagdao em Comandos Anfibios (C-Esp-ComAnf).

Produtos a
Recursos Prazo de Responsavel
Acoes serem
necessarios conclusao
alcancados
Realizar monitoramento
bioquimico preventivo Monitoramento
individualizado no Curso de realizado
Especializacdo em Comandos CC Andréia;
Anfibios (C-Esp-ComAnf), Maio - Dr. Diego
. Cognitivo e
durante as missoes que Outubro/20 Viana; SG
) organizativo
promovem maior nivel de 22 Apolinario; e
lesdo muscular, devido ao tipo SG Joghima
de atividade fisica realizada.
Realizar dosagem de creatinina
e CK nos alunos do C-Esp-
o CC Andréia;
ComAnf que apresentarem Cognitivo e Dosagem Outubro/20
o ) ) SG Apolinério;
sinais e sintomas clinicos de | organizativo realizada 22
o e SG Joghima
Rabdomidlise por Esforco.
Confeccionar planilha com os
) ) Maio - CC Andréia
resultados bioquimicos e Cognitivo e Planilha
Outubro/20 Dra. Thalita
reportar a equipe médica; organizativo | confeccionada
22 Ponce
Criar folder educativo para ser
distribuido, anualmente, aos
) o CC Andréia;
médicos do C-Esp-ComAnf, | Cognitivo e Mar¢o/202
Folder criado SG Apolinério;
informando as principais organizativo 3
e SG Joghima

alteracdes laboratoriais

observadas durante o curso.
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Causa critica 2: Auséncia de conscientizag¢do dos alunos do curso operativo sobre a ingestao

de suplementos e solugao eletrolitica;

Produtos a
Recursos Prazo de Responsavel
Acoes serem
necessarios conclusao
alcancados

Realizar palestras educativas

para serem apresentadas
CC Andréia e
(anualmente) aos alunos do C- | Cognitivo e
Palestra criada | Mar¢o/2023 Professor
Esp-ComAnf sobre organizativo
Diego Viana
suplementos e ingestdo de

solucao eletrolitica.

3.4 GESTAO DO PROJETO

A gestdo do projeto foi realizada por um oficial farmacéutico, um professor da UNIFESP
e um professor da UFRJ da Escola de Educacdo Fisica no que se refere ao andamento,
acompanhamento e apreciacdo das agdes, assim como as adaptagdes necessarias.

Os demais profissionais envolvidos, os instrutores € os alunos do C-Esp-ComAnf foram
informados em quais momentos seria necessaria a realizacdo da coleta de sangue para o projeto
em questdo. Apés o “brainstorming” foram definidos quatro pontos de coletas (Basal,
imediatamente apds a atividade fisica extenuante, 48h apds e 7 dias apods, este ultimo ponto
considerada como fase de recuperagdo). As amostras foram analisadas no equipamento Vitros
5.600 (CK) e de creatinina no equipamento (StatSensor Xpress - Nova Biomedical)

Os profissionais bolsistas foram capacitados a realizar as analises por um assessor
cientifico da empresa. Foi confeccionada uma planilha (Tabela 1), contendo os resultados das
andlises de creatinina, bem como o delta da creatinina. Essa planilha foi preenchida pelo oficial
farmacéutico (normatizar isso...uma hora estd pela e outra pelo...) que acompanhou os alunos na
missdo de Avelar. Dessa forma, tornou-se possivel um maior controle dos alunos que possuiam
um resultado alterado, de forma a mitigar o risco de os alunos evoluirem para uma LRA clinica
ocasionada pela rabdomidlise e necessitarem de atendimento no HNMD, como ocorrido no ano

de 20121. E importante ressaltar que apés a aplicagio desse procedimento nenhum dos alunos do
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curso de C-Esp-ComAnf (19 alunos) foi encaminhado para o HNMD, devido a RE/LRA, como

ocorrido em 2021.

TABELA 1 - RESULTADOS OBTIDOS EM OUTUBRO /2022

D1 D3 Delta D4 Delta D7 Delta D13 Delta
D3-D1 D4-D1 D7-D1 D13-D1
ALUNO| CRE | CRE |[CRE |CRE |CRE |CRE CRE | CRE | CRE
3236 1,20 | 1,66 | 046 1,12 | -0,08 | 108 | -0,12 | 0,64 -0,56
3237 093 | 0,83 -0,1 * -0,93 09 -003 | 0,7 -0,23
3238 1,04 | 1,56 | 052 1,12 | 008 | 096 | -0,08 | 0,69 -0,35
3239 087 | 1,27 04 1,06 | 0,19 1,03 0,16 | 0,65 -0,22
3240 085 | 0,61 | -0224 * -0,85 09 0,05 | 0,64 -0,21
3241 0,83 1.8 0,97 1,11 0,28 1,09 | 026 | 0,68 -0,15
3242 1,2 1,72 | 052 1,66 | 046 1,29 | 0,09 | 094 -0,26
3243 1,05 | 1,54 | 049 1,13 0,08 1,25 0,2 *ox ¥
3247 096 | 1,00 | 004 * -096 | 1,18 | 022 | 0,84 -0,12
3248 0,85 | 0,75 -0,1 1,08 | 023 0,95 0,1 0,92 0,07
3249 092 | 2,27 1,35 126 | 034 1,31 0,39 | 0,81 -0,11
3250 0,84 1,5 0,66 128 | 044 1,07 | 023 09 0,06
3251 087 | 1,34 | 047 1,38 | 051 1,14 | 027 | 1,17 0,3
3255 096 | 1,38 | 042 144 | 048 1,3 0,34 | 0,76 -0,2
3256 0,73 0.8 0,07 * -0,73 | 0,99 | 026 | 0,57 -0,16
3257 0,87 | 1,31 0,44 144 | 057 | 096 | 0,09 | 0,86 -0,01
3258 092 | 1,15 | 0,23 * -092 | 1,09 | 0,17 | 0,93 0,01
3259 085 | 1,13 | 0,28 * -0,85 | 1,07 | 022 | 0,93 0,08
3260 084 | 1,39 | 0,55 1,86 1,02 1,23 0,39 | 0,94 0,1
Nota:

* exames ndo realizados, por decisdo da equipe médica;
** aluno hospitalizado no HNMD devido a osteomielite no joelho

# dados obtidos através dos exames liberados pelo equipamento StatSensor Xpress Nova Biomedical

+ célculo realizado a partir dos dados obtidos

CRE - Creatinina
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TABELA 2 - RESULTADOS OBTIDOS EM OUTUBRO /2022

D1 D3 D7 D13
ALUNO | CK(U/L) | CK(UL) | CK(UL) | CK (U/L)

3236 99 9942 1223 85
3237 64 6329 1039 88
3238 66 3505 4623 75
3239 79 8605 1356 76
3240 120 3819 574 63
3241 126 10002 11648 256
3242 112 6743 1237 103
3243 193 14746 5667 ok
3247 71 8337 761 54
3248 70 3768 627 77
3249 76 8713 4582 &9
3250 99 5093 1529 75
3251 146 11557 7932 146
3255 76 4629 1329 75
3256 91 3942 354 78
3257 109 3279 704 90
3258 106 7134 5040 138
3259 345 10820 3935 113
3260 134 11501 4973 128

Nota:
** aluno hospitalizado no HNMD devido a osteomielite no joelho
# dados obtidos através dos exames liberados pelo equipamento Vitros 5600

O monitoramento das ac¢des continuard sendo realizado pela equipe médica do CIASC

durante a missao de Avelar.

23



4 CONSIDERACOES FINAIS

Com base nos resultados obtidos, 12 alunos que apresentaram LRA subclinica em D3 de
acordo com o critério de AKIN foram hidratados com fluidos intravenosos imediatamente apds a

atividade fisica extenuante (D3)

Em D3 foram observados valores de CK com uma mediana de 7.134 U/L (3.942- 10.002
U/L). Os casos de RE observados provavelmente ocorreram devido ao rastejamento intensivo em
solo duro e superficie de pedras como um contribuinte significativo com possivel sinergismo
para o exercicio fisico. Em todos os casos, a recuperagao clinica foi relativamente rdpida, mesmo
nos casos onde foram observados maiores valores de creatinina e CK. Nossos resultados
demonstram a grande intervariabilidade individual da CK que pode ocorrer durante um mesmo
treinamento militar, demonstrando a importancia de um acompanhamento laboratorial adequado

para mitigar os riscos de vida, bem como para que salvaguardar vidas humanas.

Além dos efeitos prejudiciais do exercicio prolongado e da desidratacdo na lesdo renal,
estudos anteriores também demonstraram que a lesdo renal pode ser influenciada pelo estresse
térmico, inflamacdo sist€mica e perfusdo renal (JUNGLEE et al. 2013; SCHLADER et al.,
2017). Pode-se argumentar que o impacto do estresse por calor, inflamacdo e perfusdo renal é
maior apds exercicios prolongados em comparagdo com exercicios agudos e pode influenciar
nossos resultados. No entanto, neste estudo ndo medimos estresse por calor (temperatura
corporal central), inflamacdo sistémica e perfusdo renal. Portanto, € dificil estabelecer se o
aumento nos biomarcadores de lesdo renal pode ser explicado por exercicios prolongados com
apenas ~ 3% de hipohidratacdo ou por uma combinacdo de duragdo do exercicio, hipohidratacao,
estresse por calor, estado inflamatério e perfusdo renal (JUNGLEE et al. 2013; SCHLADER et
al., 2017). Estudos futuros devem, portanto, elaborar mais sobre a relacio entre exercicio e lesdo
renal, nos quais mais atencao deve ser dada aos fatores individuais que influenciam as respostas

renais ao exercicio.

Em conclusdo, nossos resultados sugerem que, em um grupo de jovens saudéaveis do sexo
masculino, o exercicio agudo altera a fungdo renal e os biomarcadores de les@o renal e muscular.

Estudos futuros sdo necessarios para determinar se a lesdo renal aguda induzida por exercicio
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prolongado € principalmente devido a duracdo do exercicio, hipohidrata¢do, estresse por calor e /

ou inflamacao.

O monitoramento bioquimico em um curso operativo é de fundamental importancia para
o médico embasar suas conclusdes e definir a conduta clinica a ser adotada durante as missoes
operativas. Com relacdo aos custos, a medicina preventiva individualizada corrobora com a
diminui¢do de custos na atengdo tercidria, em virtude da ndo evolugdo para os casos graves de
LRA e necessidade de hospitalizacdo em UTI e necessidade de hemodialise.

Através deste projeto de intervencdo, a equipe de saide do CIASC e do CEFAN
conseguiu identificar alunos que estavam em maior risco de desenvolverem RE/LRA
clinicamente e evoluirem para uma internacdo no HNMD. Consequentemente, garantiu-se maior
seguranga para os alunos e a equipe de instrucdo, acarretando melhorias na assisténcia ao militar,
além de diminuir custos com internacdes devido a complicacdes da RE.

Vale a pena ressaltar que a realizacdo deste projeto se tornou possivel gragas aos
conhecimentos adquiridos ao longo do curso de Gestdo em Saude ministrado pela Fundacio

Oswaldo Cruz, que nos proporcionou uma visdao mais ampla do nosso ambiente de trabalho.
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APENDICE A- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Nome do Voluntario:
O senhor esta sendo convidado para participar, como voluntario, da pesquisa:

DELINEAMENTO DE ESTRATEGIAS PARA A PREVENCAO DA
RABDOMIOLISE EM MILITARES POR MEIO DE BIOMARCADORES
LABORATORIAIS E MOLECULARES.

OBJETIVO DO ESTUDO

O projeto propde uma analise molecular e bioquimica ampla e em larga escala, utilizando
as mais modernas técnicas como protedmica, metabolomica e gendOmica para identificarmos
novos marcadores que indiquem o inicio de alteragdes fisioldgicas relacionadas a rabdomidlise e
as alteracOes metabdlicas que acompanham a atividade fisica intensa. Apds as analises dos dados
de trés turmas consecutivas serd possivel sugerir um programa personalizado com base
na gendmica, protedmica e metabolomica de cada individuo, formando assim o passaporte
bioldgico dos militares participantes dos cursos operativos, sendo orientado por profissionais
especializados. Além dos beneficios em longo prazo, e geracdo de conhecimento inédito na area,
os resultados hematolégicos e bioquimicos trardo beneficios imediatos ao corpo de alunos
estudado fornecendo resultados em tempo real.

PROCEDIMENTOS DO ESTUDO

Se vocé quiser participar da pesquisa, voc€ serd entrevistado e solicitado para
coletas de saliva, urina e de sangue da veia do brago com adaptador e agulha, para a
realizacdo de andlise de medidas hematoldgicas e bioquimicas tais como: Creatinoquinase
(CK) e suas isoformas, Célcio (Ca), Foésforo (P) Potdssio (K+), So6dio (Na+), Glicose
(Gli), Creatinina (Cre), Ureia (Ur), Proteinas Totais (PT), Lactato Desidrogenase (LDH),
Albumina (Alb), Mioglobina (Mio), Amoé6nia (NH3), imunoldgicas, hormonais (IL6, IL18 e
insulina), hematoldgicas, toxicoldgicas, protedmicas, metabolomicas, estresse oxidativo e perfil
genético relacionado a atividade fisicas realizadas durante o Curso. Durante o estudo serdo
realizadas 2 coletas de sangue, urina e saliva: 1 coleta antes de cada missao e 1 coleta 24 horas
apos cada missdo realizada durante o periodo do seu curso. O numero exato de missdes
realizadas serd definido pelo Comandante do CIASC tendo em vista que durante o seu curso
podem ocorrer mudangas logisticas.

As andlises serdo realizadas no Laboratério Brasileiro de Controle de Dopagem
(LBCD) na Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ) em colabora¢do com o Laboratério
do Centro de Pesquisa e Diagndstico de Doencas Genéticas da Universidade Federal de Sao
Paulo (UNIFESP). O LBCD ¢ o laboratério responsavel pelo  Controle de  Dopagem
realizado no Brasil e o Laboratério do Centro de Pesquisa e Diagnéstico de Doencas
Genéticas da UNIFESP € o responsavel pelo projeto Atletas do Futuro.
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Para andlise de sangue (em cada data de coleta), serdo colhidas trés amostras duas de 5
mL e outra de 8 mL (trés tubos pequenos) serdo colhidas por profissional treinado, da seguinte
forma: uma agulha sera introduzida em sua veia, as amostras de sangue serao colhidas e, logo em
seguida, a agulha serd retirada da veia. Todos os cuidados rotineiros serdo tomados, de forma a
tornar minimos os riscos de infec¢do, contaminagdo, sangramento e dor. A coleta sera
realizada pelo pessoal técnico de enfermagem do CIASC e assistida pelos médicos que
acompanham rotineiramente seu curso. Durante a coleta de sangue vocé poderd sentir leve dor
ou apresentar pequenas manchas roxas no local da pungdo apds a coleta, como em
qualquer exame de sangue. Para amenizar estes possiveis desconfortos a coleta de sangue sera
realizada por uma equipe de saude extremamente qualificada, que seguird todas as normas de
biossegurancga.

Para a coleta de urina, vocé receberd um pequeno pote de pldstico no qual vocé
depositara no minimo 90 mL de urina. Para as anélises de saliva, vocé recebera um pote plastico
onde vocé devera depositar cerca 5 mL de saliva. Caso vocé concorde em participar deste estudo
€ necessario que vocé responda uma ficha de coleta de dados.

EXAMES DO PERFIL GENETICO

A andlise de sua “genética” vai envolver uma lista de genes (pedagos de seu DNA que
contribuem para sermos do modo que somos) envolvidos com a Fisiologia do Exercicio e o
desempenho fisico. Quanto aos resultados de sua “genética”, declaramos que seus resultados sdo
confidenciais e ndo serdo divulgados a seus superiores hierdrquicos. Assim como em todas as
etapas da pesquisa, vocé terd acesso a quaisquer resultados a qualquer momento sobre sua
“genética”. No entanto vocé pode escolher por ndo saber desses resultados, apesar de que ndo ha
riscos a sua saude decorrentes do resultado dos exames. Além disso, todo material biolégico
utilizado na pesquisa serd descartado ao final da mesma, ndo sendo possivel utilizd-lo em
pesquisas futuras.

E de grande importancia que vocé entenda os principios gerais que se seguem:
A) Sua participacio é totalmente voluntaria;

B) Vocé podera interromper sua participacao em qualquer momento do estudo. Sua
recusa em participar nao envolvera punicées ou perda de seus direitos constituidos;

C) Depois de lidas as explicacoes, vocé pode fazer qualquer pergunta necessaria ao
seu entendimento.

BENEFICIOS

A participagdo  neste  projeto  proporcionard  beneficios aos  individuos
portadores  de biomarcadores de dano muscular, uma vez que possibilitard a
realizacdo do acompanhamento clinico, laboratorial em tempo real. Deve-se ressaltar que os
individuos durante a pesquisa ja obterdo beneficios imediatos, tendo em vista que os dados
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laboratoriais encontrados serdo utilizados pela equipe médica do CIASC, que acompanha seu
curso, para verificar o estado de bem-estar fisico do individuo.

FICHA DE COLETA DE DADOS E DURACAO DA SUA PARTICIPACAO

A ficha de coleta de dados contém perguntas de cardter pessoal, o que pode lhe causar
algum constrangimento ao respondé-las, portanto estas perguntas serdo feitas em um ambiente
reservado. Mesmo participando do estudo, vocé€ podera recusar fornecer qualquer informacao
solicitada. Ou seja, vocé€ responderd apenas as questoes que se sentir a vontade. Entretanto, caso
seja diagnosticado, pelos médicos do CIASC que acompanham seu curso, qualquer alteragdo
laboratorial que indique dano muscular, vocé sera assistido pela equipe médica da sua OM
para acompanhamento clinico como de praxe e como previsto pelas normas regulamentadoras do
Seu curso.

DESPESAS, COMPENSACOES, RESSARCIMENTOS E INDENIZACOES

A sua participagdo no estudo nao terd custo algum. As quaisquer despesas (como, por
exemplo, transporte e alimentagdo, entre outros) porventura existentes serao de responsabilidade
dos proprios pesquisadores. Em caso de danos diretos decorrentes exclusivamente do estudo
resguarda-se o direito indenizatorio ao participante. Pela sua participacdo no estudo, vocé
também nao recebera nenhum valor financeiro.

GARANTIA DE ACESSO AOS PESQUISADORES

Para maiores esclarecimentos, vocé estd convidado a contactar a pesquisadora. Em
qualquer fase do estudo, vocé tera pleno acesso ao responsavel ou até mesmo ao Comité de Etica
correspondente ao estudo.

Pesquisadora: CC(S) Andréia Carneiro da Silva, M.Sc. Farmacéutica Bioquimica,
Doutoranda do Instituto de Quimica - UFRJ, tel. 21-98769-6078, email: asaraujo.rj@gmail.com

O COMITE DE ETICA EM PESQUISA (CEP)

CEP € um conjunto formado por profissionais de vdrias areas e sem influéncia de outros
orgdos ou pessoas que deve atuar em instituicdes que realizam pesquisas envolvendo seres
humanos no Brasil. Ele foi criado para defender os interesses dos participantes de pesquisas e
para contribuir para o desenvolvimento da pesquisa dentro de padrdes corretos (éticos). Comité
de Etica do Hospital Naval Marcilio Dias — HNMD

— Instituto de Pesquisas Biomédicas- Rua Cezar Zama n° 185, Lins de Vasconcelos, Rio
de Janeiro RJ 20.725-090 — Tel 21-2599-5452.

CONFIDENCIALIDADE DA IDENTIDADE DO VOLUNTARIO
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Todas as informacgdes coletadas e registros serdo confidenciais. Os seus dados serdo
armazenados em um computador € seu nome ndo aparecerd em hipdtese alguma. Deste modo
vocé tem garantia de que este estudo estd sendo realizado sob- rigorosos principios cientificos e
éticos.

O participante entende os beneficios e riscos da pesquisa. Entende que podera dizer
“sim” e participar, mas que, a qualquer momento, podera dizer ‘“nao” e deixar de
participar da pesquisa. O pesquisador tirou todas as diuvidas do participante da pesquisa
que leu este termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) e concorda em participar
da pesquisa.

Ap0s a leitura deste termo de consentimento e aceite da proposta, vocé sera participante
voluntario da pesquisa. Este documento foi elaborado em duas vias, todas as vias serdo
rubricadas pelo pesquisador e pelo participante sendo que uma delas ficard com o participante e
outra guardada com o pesquisador responsavel.

Eu, declaro que apods

os esclarecimentos feitos pelo pesquisador e depois de ter entendido o que me foi explicado,
proponho-me a participar voluntariamente deste estudo.
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APENDICE B-FICHA DE COLETA DE DADOS

PESQUISA: DELINEAMENTO DE ESTRATEGIAS PARA A PREVENCAO DA
RABDOMIOLISE EM  MILITARES POR MEIO DE BIOMARCADORES
LABORATORIAIS E MOLECULARES.

PESQUISADORA: Andréia Silva De Aratjo

FICHA DE COLETA DE DADOS

Numero do Cadastro:

Data: / / Idade: anos.

Sexo: ( )Masculino ( ) Feminino

Cor: ( )Branca ()Negra ()Parda ( ) Amarela ( )Outra

Peso corporal: kg Estatura:

Escolaridade: ( ) 2° Grau completo ( ) Graduacdo ( ) Mestrado ( ) Doutorado

Possui alguma doenca preexistente?
( ) Diabetes ( ) Cardiopatias ( ) Trago Falcémico ( ) Hipertensiao ( ) Epilepsia
() Outras

Possui algum dos sintomas abaixo?

( ) Dor nas costas () Dor nas articulagdes, tenddes ou musculo

Declaragdo de medicamentos/suplementos: liste todos os medicamentos ou suplementos,
com ou sem prescri¢do, incluindo vitaminas e minerais, tomados nos tltimos 7 dias ( sempre
que possivel inclua a dosagem):

Ha quanto tempo pratica atividade fisica?

Qual a sua frequéncia semanal de treinamento, levando em conta os ultimos dois meses?
dias por semana, minutos por sessdo, quilémetros por
sessdo, quilémetros por semana.

Nos ultimos trés meses vocé fez alguma transfusao sanguinea? ( ) Sim () Nao

Qual o motivo:
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Vocé conhece a sindrome Rabdomidlise? ( ) Sim ( )Nao

Amostras coletadas:

()EDTA () SST (Tubo Separador de Soro) ( ) Urina ( ) Saliva

Observagoes:
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