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RESUMO

VERAS, Gustavo Périss¢ Moreira. Teste da apneia inspiratoria e expiratoria para triagem de
doencas pulmonares. 2024. 65f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias Médicas) — Faculdade de
Ciéncias Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2024.

Introducdo: o teste voluntario de apneia (TA) é um exame simples e rapido que consiste
em medir a duragdo da apneia inspiratoria e expiratoria. Ele € clinicamente 1til e pode auxiliar
na triagem diagnostica na aten¢do primaria a saide. A literatura ndo apresenta nenhuma
correlagdo entre o TA e os distirbios ventilatorios obstrutivos e restritivos e que poderiam
auxiliar como método diagndstico alternativo de rastreamento populacional. O objetivo ¢
determinar o valor do Tempo de Apneia Voluntéria Inspiratéria Maxima (TAVIM) e o Tempo
de Apneia Voluntaria Expiratoria Méaxima (TAVEM) e correlacionar com os parametros
espirométricos CVF, VEF1, CVF/VEF1, FEF25.75%, FEFs00, FEF75%, TEF25.75%, FEFmax € VVM.
Métodos: este estudo descrito e transversal selecionou os participantes em grupos anormais
(defeitos ventilatorios obstrutivos ou restritivos na espirometria) € normais (espirometria nos
limites da normalidade). Valores de TAVIM e TAVEM foram avaliados usando a area sob a
curva ROC (receiver operating characteristic) quanto a sua confiabilidade na predicdo de
resultados espirométricos normais e anormais. Resultados: o estudo incluiu 293 participantes,
178 individuos com espirometrias normais e 115 com distlrbios ventilatorios. O TAVIM e o
TAVEM obtiveram valores menores para o grupo anormal inspiratério e expiratdrio,
respectivamente: 29,32s (IC 95%: 25,99-32,35s) e 20,40s (IC 95%: 18,66—22,88s) em relagao
ao grupo normal inspiratorio e expiratorio, respectivamente: 47,55s (IC 95% 43,93-51,87s) e
28,53s (IC 95%: 26,74-30,63s). Para identificar a predi¢do de espirometria normal, o valor de
TAVIM deveria ser >45,49s com sensibilidade de 90,43% e especificidade de 55,06%. Para o
TAVEM, o valor seria >32,86s com sensibilidade e especificidade 90,43% e 33,71%. Os TA
apresentaram fraca correlacdo com a CVF, VEF,, VEF|/CVF, FEFmax ¢ VVM. Conclusao: o
TA ¢ um método a beira do leito, de baixo custo e seguro para avaliar a ventilacdo pulmonar;
como uma abordagem inovadora para um teste ha muito conhecido, fornece uma avalia¢do
funcional util independente da espirometria e pode ser empregado para triagem populacional
de disttrbios ventilatorios na atencao primaria.

Palavras-chave: apneia; teste voluntario de apneia; espirometria; teste de funcgao respiratoria;

doenca pulmonar obstrutiva cronica.



ABSTRACT

VERAS, Gustavo Périssé Moreira. Maximal voluntary breath-holding time as a new
screening method for pulmonary ventilatory disorders. 2024. 65f. Dissertacdo (Mestrado
em Ciéncias Médicas) — Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade do Estado do Rio
de Janeiro, Rio de Janeiro, 2024.

Introduction: the voluntary apnea test (AT) is a simple and rapid test that consists of
measuring the duration of inspiratory and expiratory apnea. It is clinically useful and can help
in diagnostic screening in primary health care. The actual literature does not present any
correlation between AT and obstructive and restrictive ventilatory disorders, and that it could
help as an alternative diagnostic method for population screening. The objective is to determine
the value of the Maximum Inspiratory Voluntary Apnea Time (MAVIT) and the Maximum
Expiratory Voluntary Apnea Time (MIVAT) and correlate them with the spirometric
parameters FVC, FEV1, FVC/FEV1, FEF25-75%, FEF50%, FEF75%, TEF25-75%, FEFmax
and MVV. Methods: this described and cross-sectional study selected participants into
abnormal groups (obstructive or restrictive ventilatory defects in spirometry) and normal
groups (spirometry within normal limits). MIVAT and MEVAT values were evaluated using
the area under the ROC (receiver operating characteristic) curve regarding their reliability in
predicting normal and abnormal spirometric results. Results: the study included 293
participants, 178 individuals with normal spirometry and 115 with ventilatory disorders.
MIVAT and MEVAT obtained lower values for the abnormal inspiratory and expiratory
groups, respectively: 29.32s (95% CI: 25.99-32.35s) and 20.40s (95% CI: 18.66—22.88s) in
relation to the normal inspiratory, and in expiratory groups, respectively: 47.55s (95% CI
43.93-51.87s) and 28.53s (95% CI: 26.74-30.63s). To identify the prediction of normal
spirometry, the MIVAT value should be >45.49s with sensitivity of 90.43% and specificity of
55.06%. In addition, METAYV showed that the value >32.86s had sensitivity and specificity of
90.43% and 33.71%. AT showed weak correlation with FVC, FEV,, FEV/FVC, FEFmax and
MVV. Conclusion: AT is a bedside, low-cost and safe method to assess pulmonary ventilation;
as an innovative approach to a long-known test, it provides a useful functional assessment
independent of spirometry and can be used for population screening of ventilatory disorders in
primary care.

Keywords: breath holding; voluntary breath-holding test; spirometry; respiratory function test;

chronic obstructive lung disease.
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INTRODUCAO

Saude e Economia

Os gastos com prevengao a enfermidades, manutengdo e recuperacdo da saude, e
readaptacdao dos individuos em convalescéncia t€ém aumentado mais rapidamente do que a
economia global [1]. Segundo o relatério sobre gastos globais da Organizacdo Mundial da
Satde (OMS), divulgado em fevereiro de 2019, os custos com saude representavam 10% do
PIB global. De acordo com a OMS, os governos subsidiam, em média, 51% dos gastos com
saude de um pais.

Os componentes moveis do crescimento do gasto em saude incluem fatores como os
custos, a tecnologia e a produtividade [2]. Outros fatores de grande influéncia sdo a
institucionalidade do setor da satde (ou seja, a relagdo entre estado e mercado, tanto na
regulacdo como na provisdo), os interesses dos provedores (médicos e trabalhadores da satde
e os setores privado e filantropico) e as escolhas politicas, especialmente no balango entre o
volume do gasto publico, as fontes de financiamento e o peso dado a equidade no consumo de
servigos de saude [2].

Um estudo realizado em parceria pelo Instituto de Pesquisa Econdmica Aplicada (Ipea),
Fundacdo Oswaldo Cruz (Fiocruz) e Ministério da Satide do Brasil (MS) demonstrou o perfil
de gasto com saude no Brasil, segundo padrdes adotados pela Organizacao para a Cooperagao
e Desenvolvimento Econdmico (OCDE) e pela OMS [3]. De acordo com os dados, no periodo
de 2015 a 2019, o valor do gasto publico com saude aumentou de R$ 231,5 bilhdes para R$
290,4 bilhdes, o que representou um crescimento nominal de 25,5%, correspondendo a 3,9%
do PIB brasileiro.

As despesas com prevencao, promocgao e vigilancia em satde sdo, em sua maior parte,
financiadas por regimes de financiamento governamentais — notadamente o Sistema Unico de
Saude (SUS — 89,6%). O SUS possui a maior plataforma mundial de vigilancia em satde e de
prevencao, incluindo vacinas, e responde pelo acesso a saide como via exclusiva para uma
parcela expressiva da populacao [3]. O SUS ¢ o tnico sistema publico de cobertura universal e
integral, financiado com tributos gerais, de organizacao federativa e com mais de 100 milhdes
de beneficidrios [2]. Os outros paises com sistemas de saude semelhantes, como Reino Unido,

Canada e Suécia, tém a participagdo publica como predominante na oferta de bens e servicos
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de assisténcia a satide. O gasto publico responde, nesses trés paises, por entre 70 e 85% do gasto
em saude. Os sistemas de saude baseados no esquema publico de financiamento por meio de
seguro social compulsorio exibem, também, elevados percentuais de gasto publico.

A despeito do arcabougo legal e institucional do Sistema de Saude Publico nacional, o
investimento publico brasileiro ¢ inferior ao investimento privado via planos e realizado
diretamente pelas familias. Isso ndo ¢ observado em paises de renda alta e de renda média alta,

nem mesmo nos Estados Unidos e no México.

A Doenc¢a Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC)

A DPOC caracteriza-se pela limitagao cronica ao fluxo aéreo, nao totalmente reversivel,
associada a uma resposta inflamatoria anormal a inala¢do de particulas ou gases nocivos [4].
Do ponto de vista da fisiopatologia, a obstru¢do cronica ao fluxo aéreo na DPOC ocorre devido
a uma associacdo de inflamagdo nas pequenas vias aéreas (bronquiolite respiratéria) e
destruicao parenquimatosa (enfisema). A contribui¢do relativa de cada fator varia de pessoa
para pessoa. No Brasil, a DPOC ¢ a quinta causa de morte entre todas as idades, e, nas Gltimas
décadas, foi a quinta maior causa de internago no Sistema Unico de Satde entre pacientes com
mais de 40 anos, correspondendo a cerca de 200.000 hospitalizagdes e orgamento anual
aproximado de 72 milhdes de reais [4].

O equipamento para realizagdo da espirometria, um exame necessario ao diagnostico da
DPOC, tem o custo aproximado de aquisi¢ao na faixa de 6500 a 10000 reais [5]. Além disso,
ha a necessidade de profissional técnico habilitado para realizar o exame, local para essa

destinagdo, bem como médico especialista para laudar, seja presencial, seja por telemedicina.

Testes de Funciao Respiratoria ou Pulmonar (TFP)

Os TFPs refletem as propriedades fisiologicas dos pulmdes (mecanismos de fluxo aéreo,
volumes e transferéncia de gases). Esses testes tém sido usados por décadas, ajudando no

diagnostico de doengas pulmonares, na elucidacdo da dispneia e na monitorizacdo da
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progressao da doenca e sua resposta ao tratamento. Além disso, TFPs tém sido empregados em
estudos populacionais de associacdo entre exposi¢do e saude pulmonar [6].

Os TFPs podem ser divididos em testes dinamicos ou estaticos. Os testes dindmicos
dependem de contragdo de grandes grupos musculares com deslocamento de parte consideravel
da massa corpdrea ou toda ela, sendo influenciado pela capacidade osteoarticular e de
deambulagdo dos individuos. Os testes estaticos, por sua vez, dependem de menos musculos,
especificamente os respiratérios, podendo ser realizados em pacientes sentados [6].

Todos os testes dinamicos de avaliagdo de aptidao fisica, como o Teste da Esteira e o
Teste da caminhada de seis minutos (TC6), baseiam-se em participagao ativa do paciente, com
realizacdo de atividade aerobica, influenciada diretamente pela aptidao fisica, integridade do
sistema osteoarticular, presenca de dor que impediria a realiza¢dao dos testes e comorbidades
que diretamente inviabilizariam a realizacao dos exames, como infarto do miocardio prévio,
doengas degenerativas e sequelas neuroldgicas motoras [6].

A espirometria exige, por sua vez, maquinaria adequada, bem como participacdo ativa

do paciente, sendo exaustiva e de dificil compreensao por muitos pacientes.

Teste da Apneia (TA)

O classico experimento de Valsalva, em 1740, mostrou o efeito marcante e facilmente
reconhecivel da expiracao forcada sustentada no batimento de pulso e, portanto, na eficiéncia
cardiaca, quando as vias respiratorias sdo fechadas a forga [7]. Cem anos depois, em 1838,
Johannes Mueller, de Berlim, acrescentou os efeitos sobre o pulso na inspira¢do forcada em
condi¢des semelhantes. Esses dois experimentos indicaram desde cedo a intima relacdo do
mecanismo cardiorrespiratdrio na saude e na doenga.

Em 1914, Stange, de Petrogrado, recomendou o chamado teste respiratério como a
melhor indica¢do da condigdo cardiaca do paciente para suportar a operagao sob anestesia geral
[7]. Stange descobriu que pessoas saudaveis em média podiam prender a respiragdo por 45 a 50
segundos, enquanto pacientes com musculos cardiacos fracos podiam fazé-lo apenas por 10 a
20 segundos.

O TA representa, em sua andlise final, a resposta do corpo ao equilibrio oxigénio-
didxido de carbono no ar alveolar, sangue e tecidos sob toda e qualquer condi¢do de saude e

doenca [7].
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O TA ¢, entdo, um exame estatico, ndo invasivo, de baixo custo e de facil
reprodutibilidade, realizado a beira do leito, que pode auxiliar os outros TFP no diagnostico de
doencas pulmonares obstrutivas e restritivas. O TA pode também ser 1til no reconhecimento de
individuos com potencial para ter anormalidades pulmonares graves no futuro e promover

intervengdes comportamentais mais efetivas [8].

Ato Respiratorio

A ventilacdo traz o oxigénio necessario a respirag¢do celular e elimina o gas carbdnico
resultante. Se o fornecimento de oxigénio nao supre a demanda, as células hipdxicas revertem
para o metabolismo anaerdbico, resultando em acidose lactica. A necessidade de O> depende
da atividade metabolica, mas em um individuo em repouso varia de 3 a 4mL O2/kg/min. O CO>
¢ gerado numa taxa dependente do quociente respiratério R, que ¢ a razdo entre o CO;
produzido por minuto e o Oz consumido nesse intervalo de tempo, variando de acordo com a
fonte de energia utilizada (carboidratos, proteinas, gorduras). O R encontra-se em geral entre
1,0 (gestacao ou em uso de nutri¢ao parenteral total) e 0,8 (populagdao em geral) [9].

O ser humano tem controle muscular voluntario sobre a respira¢do, mas nao pode parar
de respirar. O aumento da tensdo de COz no bulbo faz com que neurdnios CO2-sensiveis
estimulem a respiracdo para manter a pressao arterial parcial de CO; (PaCO2) perto dos 40
mmHg (variando de 30mmHg em gestantes a 45 mmHg, durante o sono fisiol6gico). Assim, a
ventilagdo e a PaCO; mantém uma relagdo linear. A PaCO; elevada em algumas doengas faz
com que o centro respiratorio fique continuamente fadigado, deixando a hipoxemia conduzir a
ventilacdo, através de quimiorreceptores periféricos nos corpos carotideo e aortico, estimulados
em niveis de Pressdo Arterial de O> (PaO2) menores que 60 mmHg. Os centros medulares
controlam a PaCO; alterando a ventilagao-minuto (produto do volume corrente pela frequéncia
respiratéria). O quanto esses parametros mudam o volume-minuto depende do trabalho da

respiracdo, o que requer energia [9].
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Controle Dos Pulmoes

O equilibrio (ou tonus) do musculo liso bronquico e arteriolar dos pulmdes ¢ controlado
pelo Sistema Nervoso Autonomo (SNA), que regula as fungdes vitais involuntarias, como o
musculo liso, cardiaco e glandulas, e divide-se em dois tipos: Sistema Nervoso Simpatico
(SNS), que relaxa a musculatura lisa bronquica; e o Sistema Nervoso Parassimpatico (SNPS),
que contrai essa musculatura [10].

Quando o SNS ¢ ativado, transmissores neuronais, como epinefrina e norepinefrina, sdo
liberados, ativando receptores 2 na musculatura lisa bronquica, causando relaxamento da
musculatura das vias aéreas. Esses neurotransmissores ativam também receptores o na
musculatura lisa das arteriolas e levam a constricao do sistema vascular pulmonar. Quando o
SNPS, por sua vez, ¢ ativado, a acetilcolina ¢é liberada, causando constri¢do da musculatura lisa
bronquica [10].

A inatividade do SNS ou do SNPS permite que a a¢do do outro domine a resposta da

musculatura lisa brénquica [10].

Musculos Da Respirac¢io

O diafragma é o principal musculo da respiragdo [10]. E uma parti¢io mésculo-fibrosa
em forma de ctpula, localizada entre a cavidade tordcica e a abdominal. Embora o diafragma
seja um musculo, ele possui dois hemidiafragmas, direito e esquerdo. Suas inser¢des sdo nas
vértebras lombares, rebordo costal e apéndice xifoide, e se fundem na linha média em uma
ampla folha conectiva chamada tendao central. O diafragma ¢ perfurado pelo esdfago, aorta,
VAarios nervos € a veia cava inferior.

Ramos terminais dos nervos frénicos, que saem da medula espinhal entre o terceiro e o
quinto segmentos cervicais, suprem a inervagao motora primaria de cada hemidiafragma. Os
nervos toracicos inferiores também contribuem para a inervacdo motora de cada
hemidiafragma. Quando estimulado a contrair, o diafragma se move para baixo e as costelas
inferiores se movem para cima e para fora. Essa acdo aumenta o volume da cavidade toracica

que, por sua vez, diminui as pressoes intrapleurais e intra-alveolares na cavidade toracica. Como
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resultado, o gas da atmosfera flui para os pulmdes [10]. Durante a expiragao, o diafragma relaxa
e se move para cima na cavidade tordcica. Essa acdo aumenta as pressoes intra-alveolar e
intrapleural, fazendo com que o gés flua para fora dos pulmoes [10] (Figura 1).

O diafragma sozinho pode gerenciar a tarefa de mover o gas para dentro e para fora dos
pulmdes, durante a ventilagdo normal em uma pessoa saudavel (Figura 2). No entanto, durante
o0 exercicio vigoroso e os estagios avangados da DPOC, os musculos acessorios de inspiracdo e
expiracdo sdo ativados para auxiliar o diafragma [10].

Os musculos acessorios da inspiracdo sdo aqueles musculos que sdo recrutados para
auxiliar o diafragma na cria¢do de uma pressao subatmosférica nos pulmoes para permitir uma
inspiragdo adequada. Os principais musculos acessorios da inspiracdo sdo os musculos
escalenos, esternocleidomastoideos, peitorais maiores, trapézios e intercostais externos [10].

Os musculos acessorios da expiracdo sdo os musculos recrutados para auxiliar na
expiracdo quando a resisténcia das vias aéreas se torna significativamente elevada. Quando
esses musculos se contraem, eles aumentam a pressao intrapleural e compensam o aumento da
resisténcia das vias aéreas. Os principais musculos acessorios da expira¢do sdo os musculos

retos abdominais, obliquos internos, transversos e intercostais internos [10].



Inspiracdo e Expiracdo Normais

Figura 1 - Alteracdes das pressoes intrapleural e intra-alveolar durante respiragdo normal
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Fonte: Modificado de Des Jardins T. Cardiopulmonary Anatomy & Physiology Essentials for Respiratory Care

Fifth Edition. Clifton Park: Delmar Cengage Learning, 2013:7-179 [10].

Aferentes frénicos (via nervo Vago) podem modular a atividade diafragmadtica, tendo

alguns deles receptores no diafragma com estimulo induzido por quimiorreceptores (potassio,

acido latico, capsaina, fenil-diguanina, asfixia ou fadiga). A geracao de feedback aferente causa

a sensacao de desconforto no caso de uma apneia prolongada. Porém, o principal centro de

integracdo dos varios estimulos € o ritmo respiratorio involuntario do tronco cerebral que

influencia mais a arritmia sinusal respiratdria em humanos do que a inflagdo ritmica do térax

ou a pressdo intratoracica negativa [11].
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Figura 2 - Anatomia do Diafragma
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Fonte: Modificado de Des Jardins T. Cardiopulmonary Anatomy & Physiology Essentials for Respiratory Care
Fifth Edition. Clifton Park: Delmar Cengage Learning, 2013:7-179 [10].

Apneia

A apneia ¢ definida como uma cessagdo temporaria das trocas gasosas entre os pulmoes
e a atmosfera. Na apneia, h4 um periodo sem sensacdo respiratéria e sem atividade
eletromiografica dos musculos respiratorios apds o inicio da apneia voluntéria na capacidade
residual funcional (CRF). O periodo entre o inicio da apneia e o inicio da sensagdo de dispneia
pode ser considerada uma “fase de conforto”. Apods alguns segundos, a sensagdo de dispneia
(desconfortavel consciéncia da dificuldade de respirar) comeca a aparecer e progressivamente
aumenta até o ponto final da apneia voluntaria (breaking point), constituindo a “fase de luta”
[12]. Assim, ha dois periodos distintos na apneia voluntaria. O primeiro representa a fase de
conforto, geralmente 20-30 segundos iniciais, € o segundo, a fase de luta, em que sdo notados
os primeiros pulsos eletromiograficos do diafragma [13] com uma desagradavel sensacdo de
dispneia que aumenta até o breaking point [14].
O breaking point ocorre quando a urgéncia da respiracdo excede a vontade de segurar a
respiragdo, dependendo de varios fatores como fatores mecanicos (volumes pulmonares),

fatores quimicos (hipoxia e hipercapnia), fatores nao-quimicos (contracdes musculares
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diafragmaticas involuntarias), fatores psicologicos (motivagdo, competicdo, stress) e varios
fatores extrinsecos (treinamento fisico e exercicios musculares) [15].

O tempo de apneia vai do inicio em que se prende espontaneamente a respiragao até o
breaking-point, quando reinicia a respiragdo. A expiracdo em apneia ¢ essencialmente um
processo de recuo passivo, porém a apneia voluntaria inspiratoria ¢ diferente, porque num
grande volume de inflagdo mantido voluntariamente pode haver contribui¢do de musculos
voluntarios para manter o toérax aberto contra a for¢a de recuo, ndo explicado somente pelo
fechamento da glote e das vias aéreas [11].

Trabalhos com o tempo de apneia em animais ndo sdo realizados, pois o controle
voluntario da respiragdo nesses seres nao permite manter a apneia por mais de 5s [15].

O TA encontra-se aumentado em mergulhadores ap6s inspiragao de Oz e reduzido apds
exercicios, mostrando rela¢do reciproca com o consumo de oxigénio [15]. Utilizando uma
medida bioquimica sanguinea representativa de atividade aerdbica, como o lactato, verifica-se
que o aumento deste é superior a 3,5mmol/L, em pessoas saudaveis, ¢ 4,0mmol/L, em
mergulhadores. Estes ultimos podem apresentar também valores de PaO2<30mmHg e PaCO»
>50mmHg [12].

O volume pulmonar tende a diminuir gradualmente entre 200-500 ml/min durante o
tempo de apneia, devido a falha na remog¢do de CO> do alvéolo, por falta de troca gasosa com
a atmosfera, que abole o gradiente de pressdo parcial do CO; entre o sangue e os alvéolos,
enquanto a extracao de O (absorcao de oxigénio durante a apneia) continua e nao ¢ reposta por
um igual volume de CO; [11].

Os quimiorreceptores carotideos e adrticos sdo importantes no breaking-point, mas nao
sdo os unicos influenciadores, ja que o fim da apneia voluntaria ocorre mesmo em pacientes
com quimiodenervagdo de carétidas, e que € possivel fazer nova apneia antes de restaurar os
valores normais dos gases sanguineos. Ocorre, portanto, simultaneamente, um outro estimulo,
a atividade eletromiografico do diafragma, gerando ondas de pressdo negativa, até atingir o
breaking-point da apneia [11].

O breaking-point depende entdo da atividade aferente de quimiorreceptores nos
musculos (Figura 3) [11]. Retarda o breaking-point tudo o que reduz o feedback dos aferentes
diafragmaticos (bloqueadores de ativacao da placa motora, bloqueio vagal e frénico, hiperdxia
arterial, hipocapnia) ou que reduz o ritmo respiratdrio central (hipocapnia ou hiperdxia,
aumento do volume pulmonar pelo aumento da reserva de O> ou CO3, e reducdo da atividade
metabolica). Por outro lado, antecipa o breaking-point tudo que aumenta o feedback dos

aferentes diafragmaticos (aumento do tonus do diafragma, hipoxia e hipercapnia) ou o ritmo



respiratério central (hipoxia e hipercapnia, redu¢do do volume pulmonar ou aumento

atividade metabolica).

Figura 3 - Controle da Respiragao
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da

Legenda: Modificada de Soares J. Descomplicando a Fisiologia Pulmonar [Internet]. 2017 [citado em 2024 sep

22]. Disponivel em: Descomplicando a Fisiologia Pulmonar | PPT (slideshare.net) [16].

Tempo de Apneia

A duragdo da apneia voluntaria apdés uma inspiragdo profunda depende de

quimiorreceptores, mecanorreceptores (receptores de estiramento diafragmaticos), drive

respiratdrio cortical descendente e componente cognitivo [17].

O envelhecimento ndo afeta o tempo de apneia (TempA) diretamente. Alteragdes no

sistema respiratorio associadas a idade, como redugdo das propriedades elasticas do pulmao,

aumento da regulagdo reflexa do sistema cardiorrespiratorio e aumento da sensibilidade dos

quimiorreceptores periféricos geralmente sao resultados de comorbidades [17].


https://pt.slideshare.net/jphysios/descomplicando-a-fisiologia-pulmonar-71698649
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Em fumantes e obesos, o TempA induz uma dessaturagdo transitdria maior que o
normal, embora a espirometria possa estar normal [6] e o TempA seja significantemente
diminuido em pacientes DPOC [15]. A PaO; de pacientes obesos se reduzia até proximo de 70
mmHg, apos 15s de apneia, enquanto esse nivel de hipoxia s6 era observado apos mais de 30s
em pacientes ndo-obesos [13].

No paciente DPOC, a distensdo estatica ¢ resultado da perda de pressao de recuo elastico
do parénquima pulmonar. Isso induz a um aumento na complacéncia que leva, por sua vez, a
um aumento na Capacidade Pulmonar Total (CPT) e no estabelecimento de um novo estado de
equilibrio entre a pressdo de expansao pulmonar e a pressdo de retragdo do parénquima
associada com a Capacidade Residual Funcional (CRF). O TempA voluntirio ¢ entdo
influenciado pelo volume pulmonar e pelo nivel de CO» no inicio do teste [13].

A duragdo da apneia voluntaria apos a respiragdo com mistura hiperoxica e apds pré-
hiperventilagdo tem o seu tempo duplicado. Assim, a dura¢do da apneia tem uma forte
correlagdo inversa com teste de inalagdo de CO; [12]. Os estudos indicam uma correlagao
positiva entre a duracdo do TempA e a CPT. O volume pulmonar, avaliado pela Capacidade
Vital For¢ada (CVF), também influencia o TempA [17].

No paciente DPOC, devido a um aumento na frequéncia respiratoria € no volume
corrente durante o exercicio, ndo ha tempo expiratdrio suficiente para um completo
esvaziamento pulmonar. Assim, um individuo DPOC tem o aumento no volume corrente
paralelamente a uma redu¢do da capacidade inspiratoria, ou seja, a perda da elasticidade
pulmonar leva a uma distensdo dinamica e estatica do pulmao [13].

O TempA pode entdo ser cronometrado, constituindo o Tempo de Apneia Voluntaria
Inspiratéria Maxima (TAVIM) quando iniciado numa inspiracdo for¢ada, ou o Tempo de

Apneia Voluntaria Expiratoria Méxima (TAVEM), apds uma expiracdo forgada [13].

Espirometria

Aproximadamente 1 a 4% de todas as visitas aos consultorios de saude primaria sao por
dispneia [18]. Na avalia¢dao da dispneia, apos historia e exame fisico, podem ser solicitados
exames de imagem e testes de fungdo pulmonar [19]. A espirometria pode tanto ajudar no
diagnodstico quanto avaliar a gravidade do distlrbio respiratorio e a resposta ao tratamento,

comparando os resultados antes e ap6s o uso de broncodilatador inalatério. A fungdo da
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espirometria e de outros TFPs incluem também avaliagdo pré-operatoria de cirurgias toracicas

e abdominais ou para avaliagdo de risco profissional ou de exposi¢do a certos agentes [20].

A simplicidade da espirometria baseia-se nas sutilezas dos mecanismos fisiologicos,

especialmente nos processos que resultam em limitagao do fluxo aéreo [19]. A espirometria

depende fundamentalmente do esfor¢o do paciente. Os estudos de referéncia que descrevem a

fisiologia das manobras expiratorias for¢adas da espirometria foram inicialmente publicados

nos anos de 1950 ¢ 1960 [19].

A quantidade total de ar que os pulmdes podem acomodar ¢ dividida em quatro volumes

separados. Quatro combinagdes especificas desses volumes pulmonares sdo usadas para

designar as capacidades pulmonares (Figura 4):

a)

b)

c)

d)

g)

h)

Volume Corrente (VC): o volume de ar que normalmente entra ¢ sai dos pulmdes
em uma respiracao tranquila;

Volume de Reserva Inspiratdorio (VRI): o volume maximo de ar que ainda cabe nos
pulmdes apds uma inspiragao normal de volume corrente;

Volume de Reserva Expiratério (VRE): o volume maximo de ar que pode ser
eliminado apds uma expira¢do normal de volume corrente;

Volume Residual (VR): a quantidade de ar remanescente nos pulmdes apoés uma
expiracdo maxima;

Capacidade Vital (CV): o volume méaximo de ar que pode ser expirado apds uma
inspiracao maxima (VRI, VC, VRE). Existem duas medidas principais da CV, a
capacidade vital lenta (CVL), na qual a expiragdo ¢ realizada lentamente; e a
capacidade vital forgada (CVF), na qual ¢ feito esforco maximo para expirar o mais
rapido possivel;

Capacidade Inspiratdria (CI): volume de ar que pode ser inalado ap6s uma expiracao
normal (VC, VRI);

Capacidade Residual Funcional (CRF): volume de ar remanescente nos pulmdes
apos uma expiracao normal (VR VRE);

Capacidade Pulmonar Total (CPT): a quantidade maxima de ar que os pulmdes
podem acomodar (CI CRF);

Relagdo Volume Residual/Capacidade Pulmonar Total (VR/CPT 100): porcentagem
da CPT ocupada pelo VR.
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Figura 4 - Volumes e capacidades pulmonares
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Legendas: VRI = volume de reserva inspiratorio; VC = volume corrente; VR = volume residual; CV = capacidade
vital; VRE = volume de reserva expiratério; CI = capacidade inspiratéria; CRF = capacidade residual
funcional; CPT = capacidade pulmonar total.

Fonte: Modificado de Ruiz VP. Volumenes y capacidades pulmonares [Internet]. 2013 [citado em 2024 sept 18].

Disponivel em: Volumenes y capacidades pulmonares | PPT (slideshare.net) [21].

A quantidade de ar que os pulmdes podem acomodar varia principalmente com a idade,
altura e sexo do individuo. Altera¢des nos volumes e capacidades pulmonares sdo observadas
no trauma e na doenga. Tais alteragdes sdo geralmente classificadas como uma desordem
pulmonar obstrutiva ou uma doenca pulmonar restritiva. Em um distrbio pulmonar obstrutivo,
o VR, VC, CRF e VR/CPT estao aumentados; e a CV, CI, VRI e VRE estao diminuidas. Em
um disturbio pulmonar restritivo, a CV, CI, VR, CRF, VC e CPT estao todos diminuidos [19].

Os pulmdes sdo elésticos, constantemente exercendo uma forca para dentro, e a parede
toracica ¢ rigida. As vias aéreas intratoracicas sdo compressiveis e sujeitas as pressoes
intratoracicas geradas pela expiragdo forcada, resultando numa resisténcia dinamica das vias
aéreas, que varia com o volume pulmonar, pressdo transpulmonar e fluxo aéreo. A resisténcia
das vias aéreas ndo ¢ igualmente distribuida, pois a pressdo intraluminal diminui com o aumento
da distancia até o alvéolo. Num certo ponto, a pressdo intraluminal iguala-se a pressao que
circunda a via aérea, no chamado ponto de igual pressao (PIP). Apos o PIP, o aumento do
esfor¢o expiratorio eleva tanto a pressao motriz (driving pressure) quanto a resisténcia das vias
aéreas, resultando num fluxo sujeito somente & pressdo de recuo (dependente do volume
pulmonar) [19].

Hayes e Kraman descreveram a relacdo entre pressdo transpulmonar, fluxo de gas
respiratério e grau de inflagdo do pulmdo, com a introdug@o da curva volume x fluxo [18]. A

relagdo era determinada pelas propriedades fisiologicas das vias aéreas inferiores. Essa curva
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seria facilmente obtida e reproduzida, moderadamente dependente do esforgo, essencialmente
ndo afetada por grandes variacdes da resisténcia das vias aéreas superiores, claramente
determinada por propriedades fisioldgicas e dimensdes do sistema pulmonar intratoracico, €
extremamente alterada em sujeitos enfisematosos.

Em volumes pulmonares constantes, a taxa de fluxo expiratorio aumenta paralelamente
ao aumento da diferenca entre pressdo alveolar e pressdo ao nivel da boca (AP*¥°%%) que ¢ a
pressao motriz do fluxo aéreo respiratorio [18]. Uma vez que o driving pressure (pressao
motriz) alcanca um certo ponto, formam-se um segmento acima ¢ um abaixo, separados pelo
ponto de estreitamento, ou seja, PIP. Nesse ponto, o fluxo torna-se independente da pressao
acima, levando ao “efeito resistor de Starling” ou “efeito Waterfall”, por analogia de que o
volume de 4gua numa queda d’agua ¢ independente da sua altura, ndo tendo o segmento abaixo

nenhum efeito Figura 5.

Figura 5 - Ponto de igual pressao
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Fonte: Modificado de Storck R. Teoria e exercicios comentados. Estratégia Concursos {Internet]. 2016 [citado em
2024 Sep 21]. Disponivel em: https://cdn.estrategiaconcursos.com.br/storage/temp/aula/84122/0/curso-
10109-aula-00-311d-
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38DZ1h20cUO0eXvIT~kjor0tY CD~QIXAN2200UgznAJonXmol-8xw__&Key-Pair-
Id=APKAIMR3QKSK2UDRJITQ [22].
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O fluxo expiratério forgado (uma vez atingindo certo nivel) ndo ¢ limitado pelo esfor¢o
muscular expiratorio, mas pela elasticidade dos pulmdes [19]. O pulmio ¢ esticado na
inspiracao, acumula energia elastica criada pelos musculos expiratérios e, entdo, durante a
expiragao, retrai passivamente até atingir o equilibrio com a elasticidade passiva da parede do
torax. Uma respirag¢do profunda leva a um maior esticamento e fluxo aéreo mais rapido, o que
define a “respiragdo silenciosa”, mas ndo a expiragao forcada. A expiracao forgada, por sua vez,
deveria sobrecarregar o recuo elastico do pulmao, for¢ando o pulmao a se esvaziar mais
rapidamente, mas isso s6 ocorre com altos volumes pulmonares (cerca de 80% da CV) e seria
verdadeiro se as vias aéreas fossem rigidas, mas a por¢do membranosa dessas, sob pressao
externa, sofre invaginagao, estreitando substancialmente a luz [19].

No inicio da manobra de Capacidade Vital (CV), a pressdo gerada pelos musculos
expiratorios forca o parénquima pulmonar e as vias aéreas, com essas ultimas sendo mantidas
abertas pelo tecido elastico circunjacente [19]. Como o fluxo de ar segue até a boca, o driving
pressure nas vias aéreas ¢ gasto na superacao da resisténcia das vias aéreas. Num certo ponto,
a pressao intraluminal cai abaixo da pressao que envolve as vias aéreas, a partir de onde as vias
adreas subsequentes estdo particularmente espremidas, limitando o fluxo de ar. Mudangas no
esforco expiratorio alteram a posicao e a luz no PIP, mas esforgos extras produzem obstrugao
sobressalente e o fluxo aéreo mantendo-se estavel reflete o grau de inflagdo pulmonar. Do PIP
em dire¢do a boca, o maior esfor¢o ndo influencia o fluxo aéreo (a “altura da queda d’agua”).

Em 1975, um estudo em cdes demonstrou que a estimulagdo vagal resulta no aumento
da resisténcia das pequenas vias aéreas, no desvio do PIP em dire¢do ao alvéolo e na reducao
do fluxo maximo, comparado com controles [19]. Em 1977, foi apresentada a “Teoria da
Velocidade de Onda”, em que um fluxo de massa de fluido (ar, nesse caso) ndo poderia exceder
a velocidade da diferenga de pressdao que o move. Ou seja, a velocidade do fluxo de ar varia
diretamente com a 4rea e a rigidez da secao transversal, mas negativamente com a densidade
do gis. Como a vibragdo aerodindmica na zona supercritica produz meios potenciais de
dissipacao da energia no fluxo maximo, ocorre o tom de alta frequéncia ouvido com a limita¢ao
de fluxo.

Uma limitagdo da espirometria ¢ a dependéncia do esfor¢o do paciente, com grande
risco de erro se o esforco for aquém do ideal, devendo ser o procedimento previamente bem
explicado ao paciente, com encorajamento ativo durante o exame. A avalia¢do da curva de

fluxo-volume mostra, apds a explosao inicial, que o fluxo de ar decresce suavemente a medida
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que os pulmdes se esvaziam, refletindo o decréscimo progressivo no recuo elastico do pulmao
e encolhendo os segmentos dependentes do fluxo [19].

A forma tradicional de avaliar a manobra de CVF ¢ plotando a variacao de volume
contra o tempo. O fluxo instantaneo em qualquer tempo pode ser estimado pela inclinacio da
mudanga de volume com o tempo. Se plotar o fluxo pelo volume exalado, o fluxo em qualquer
tempo poderia ser avaliado diretamente [19].

O efeito da obstrugdo da via aérea central ou superior na curva fluxo-volume depende
de se a obstru¢do ¢ dentro ou fora da cavidade tordcica (sujeito a variagdes na pressao
intratoracica) e se ¢ fixa ou variavel. Uma obstrucao fixa (estenose traqueal ou tumor, por
exemplo) limita o fluxo aéreo em ambas as diregdes, independentemente de ser no torax ou na
via aérea superior, com a curva semelhante nos dois casos. Segmentos flexiveis ou moles, como
em traqueomalécias, podem alargar ou estreitar em resposta a diferencas de pressdo relativa
entre a luz da via aérea ¢ os tecidos em volta [19].

A espirometria deve ser evitada até um més ap6s infarto do miocardio, em pacientes
com dor abdominal ou toracica, dor facial ou oral exacerbadas pelo bocal, incontinéncia de
stress, deméncia ou confusao mental [22]. Broncodilatadores devem ser descontinuados, sendo
beta-agonistas de curta a¢do, por 4 a 6 horas, antagonistas muscarinicos de vida curta, por 12
horas, beta-agonistas de longa duragdo, por 24 horas e antagonistas muscarinicos de longa
duracdo, por 36 a 48 horas. Corticoides inalatorios devem ser mantidos, bem como medicagdes
em geral. Pacientes ndo devem fumar por 1 hora antes do teste. Caf¢ até 454ml antes da
espirometria ndo afeta os resultados [18].

A U.S. Preventive Services Task Force, a American Academy of Family Physicians,
American Thoracic Society/European Respiratory Society (ATS/ERS) e a Global Initiative for
Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) recomendam a espirometria para triagem de DPOC
em adultos assintomaticos. As indica¢des da espirometria segundo a ATS/ERS incluem ainda
diagnostico (avaliar: sintomas, sinais e exames laboratoriais anormais; efeitos da doenga na
fun¢do pulmonar; risco de ter uma doenga pulmonar; risco pré-operatorio; prognostico; status
de saude antes de programas de atividade fisica), monitoramento (avaliar: intervencao
terapéutica; curso de doencgas pulmonares; exposicao a agentes; efeitos adversos de drogas com
toxicidade pulmonar), avaliacdo de incapacidade (programas de reabilitagdo; avaliagdo para
seguradoras; razdes legais) e satide publica (ensaios epidemiologicos; derivagdo de equagdes

de referéncia; pesquisa clinica) [18].
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Reprodutibilidade [18] ¢ vital para obter medidas acuradas, devendo-se assim usar as

mesmas condigdes, ou seja, mesmo método, mesmo instrumento, mesmo observador, mesmo

local, mesma condig¢do de uso, e repetir cada fase do exame ap6s um curto intervalo de tempo.

As principais medidas avaliadas incluem:

a)

b)

©)
d)

g)

h)

CVF — capacidade vital forcada, ou seja, a quantidade total de ar que pode ser
expelido de pulmdes cheios;

VEF: — volume expiratdrio final em um segundo ou a quantidade de ar expelida
durante o primeiro segundo da manobra;

VEF/CVF —razao entre as medidas anteriores;

FEFmax - fluxo expiratério forgado maximo, que representa o fluxo maximo de ar
durante a manobra de capacidade vital forgada. Esta grandeza também ¢ denominada
de pico de fluxo expiratorio (PFE);

FEFx ou FIFx — fluxo expiratorio ou inspiratério forcado instantaneo relacionado a
um determinado volume (x) do registro da manobra de CVF. Esta grandeza ¢
expressa em litros/segundo;

FEFx-y% — fluxo expiratério forcado médio de um segmento obtido durante a
manobra de CVF; por exemplo FEF25-75% ¢ o fluxo expiratorio forgado médio na
faixa intermediaria da CVF, isto ¢, entre 25 e 75% da curva de CVF;

TEFx — tempo da expiracdo for¢ada, ou seja, tempo decorrido entre os momentos
escolhidos para “inicio” e “término” da manobra de CVF. Esta grandeza ¢ expressa
em segundos;

TEFx-y% — tempo expiratorio for¢ado médio ou o tempo expiratdrio forcado médio
de um segmento, obtido durante a manobra da CVF. TEF25-75% ¢ o tempo
expiratorio forcado médio entre 25 e 75% da CVF. Esta grandeza ¢ expressa em
segundos;

VVM - ventilagdo voluntaria maxima ou o volume maximo de ar ventilado em um

periodo por repetidas manobras respiratorias forgadas.

A razdo VEF/CVF ¢ usada para definir a presenca de obstru¢ao. Um broncodilatador

pode ser administrado para se avaliar a resposta se um defeito obstrutivo estiver presente. Uma

CVF diminuida sugere um padrao restritivo e a diminui¢do de CVF e VEF{/CVF juntos indicam

um provavel padrao misto. Uma pletismografia corporal ou outros exames sao necessarios para

confirmar esse ultimo padrao.
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Durante a vida das pessoas, os pulmdes experimentam um periodo de rapido
crescimento, um periodo de estabilidade e, entdo, um declinio senescente da fungdo. CVF e
VEF| reduzem em torno de 20 a 30 ml por ano [18], na vida adulta. Devido as multiplas
variaveis afetando o tamanho e a fung¢do pulmonares, equagdes de referéncia sao necessarias
para predizer a saide do pulmao de um individuo [23].

Muitas curvas de normalidade sao baseadas em medidas obtidas de pessoas de racgas ou
grupos étnicos especificos [24]. Outras, porém, usadas em politicas administrativas ou de
avaliagdo de capacitagdo, utilizam fatores de corre¢do ou de ajuste. Ha crescente consenso de
que algoritmos médicos baseados em raca ou etnia tém o potencial de contribuir para
disparidades nos cuidados em saude e suportam a falsa ideia de que raca ¢ uma variavel
bioldgica. Em muitas defini¢des clinicas e ocupacionais, ajustamento por raga foi visto como
uma forma equivocada de evitar disparidade e discriminagao.

A prematuridade e suas consequéncias (hipoxia perinatal, displasia broncopulmonar e
falhas no amadurecimento) podem afetar o desenvolvimento dos pulmdes, sua estrutura e
funcdo [24]. Tabagismo materno durante a gestagdo ¢ um fator de risco conhecido para
crescimento pulmonar reduzido e ¢ mais prevalente em certas ragas ou grupos €étnicos com
condi¢cdes socioecondmicas precdrias. A qualidade do ar ¢ um fator independente e modificavel
que reduz a fun¢do pulmonar e igualmente € mais encontrado em etnias ndo-brancas, por fatores
socioecondmicos de baixa qualidade de moradias [24].

A fung¢do pulmonar pode apresentar variagdes por fatores étnicos e socioeconomicos,
como a fungdo pulmonar entre brancos e pretos que varia de 2 a 43% para VEF| e entre 4 € 42%
para CVF [24]. Além disso, 250 loci independentes no genoma humano respondem por 9% da
variabilidade observada no VEF,. A propria avaliagdo do tamanho do torax depende das
variaveis estudadas, levando a diferencas importantes quando utilizada a estatura em pé ou
sentada, por exemplo [24].

Uma equacao de referéncia média, formada pela combinacao de populacdes, como a
defendida pela Global Lung Function Initiative (GLI), prové valores de CVF e VEF; que sdo
menores que os das curvas para brancos e maiores que os valores das curvas para pretos e
asiaticos. Mortalidade ¢ mais similar entre brancos e pretos em todos os valores preditos
percentuais se for usada uma referéncia comum do que equagdes raca-especificas.
Similarmente, uma equagao de referéncia neutra do ponto de vista racial prediz DPOC tao bem
como coortes baseadas em populagdes distintas. Assim, varios estudos sugerem que equagdes

raga-especificas mascaram exposicoes e riscos diferenciais para doenga pulmonar [24].
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Problemas com a classificacao individual por raga, a discordancia quanto ao beneficio
de equagdes raga-especificas e o crescimento de evidéncias cientificas suportam tanto o uso de
equagoes de referéncia gerais quanto o papel dos fatores de risco social e ambiental na piora da
funcdo pulmonar [24].

Caso os dados coletados de pessoas saudaveis sejam distribuidos de forma normal, a
média estaria no centro da curva em forma de sino [22] Figura 6. A distribui¢do dos valores
em torno da média ¢ geralmente expressa como coeficiente de variagdo, obtido pela divisdo do

desvio padrao (DP) pela média, expressando uma porcentagem.

Figura 6 - Avaliagdo dos indices espirométricos numa curva em sino
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Legenda: LLN = limite inferior da normalidade. M = média. Extraido de Haynes JM, Kaminsky DA, Stanojevic
S, Ruppel GL. Pulmonary Function Reference Equations: A Brief History to Explain All the Confusion.
Respir Care. 2020 Jul;65(7):1030-1038. doi: 10.4187/respcare.07188. Epub 2020 Mar 10. PMID:
32156791 [23].

A interpretacdo dos resultados como um valor simples (% do predito) vem sendo
substituida pelo escore Z, que representa quantos desvios-padrao um dado valor varia da média
[23]. Para dois DPs, hd 5% de erro. Se um escore Z de -1,96 a +1,96 ¢ escolhido para definir a
normalidade, cinco porcento de sujeitos com pulmdes normais estariam fora da faixa dita
“normal”. A vantagem de usar escore Z, € ndo a porcentagem do predito na defini¢cdo do Limite

Inferior da Normalidade (LIN), ¢ que esse pode ser aplicado a toda populagao.
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Como ¢ uma distribuicdo de valores que representam individuos sadios e outra
observada em pacientes doentes, uma sobreposicao de valores entre sadios e doentes pode ser
esperada [23]. Essa area de sobreposicao ¢ chamada “zona de incerteza”, pois representa um
nivel de fun¢dao pulmonar que pode ser indicado como doenca ou limite inferior do normal.
Informacgdes pertinentes da satide do paciente, como tabagismo, exposi¢do ocupacional e

sintomas, sdo importantes entao para a decisao do médico (Figura 7).

Figura 7 - Zona de incerteza. Sobreposicao entre pessoas saudaveis e com distirbio obstrutivo

Saudaveis

VEF /CVF

Legenda: VEF1/CVF — Relagdo entre Volume Expiratério Final no Primeiro Segundo e a Capacidade Vital
Forgada. Modificado de Langan RC, Goodbred AJ. Office Spirometry: Indications and Interpretation.
Am Fam Physician. 2020 Mar 15;101(6):362-368. PMID: 32163256 [18]

A razdo original para o uso de porcentagens do predito foi pragmatica e essas ainda sao
usadas, embora espirdmetros modernos possam calcular o LIN especifico para cada paciente e
para cada variavel da funcio pulmonar [24]. A compara¢do de pacientes consigo mesmos, em
exames seriados, tem a vantagem de reduzir a variabilidade fornecida por uma equacdo de
referéncia. Assim, a andlise longitudinal das espirometrias seria mais proxima do real
diagnéstico do paciente [24].

Um pulmao ndo saudavel pode apresentar um de quatro tipos de disturbios ventilatorios:
obstrutivo (DVO), restritivo (DVR), misto (DVM) ou inespecifico (DVI) [25].

O DVO ¢ a disfuncao ventilatoria na qual se observa a redugdo (ou limitagao) dos fluxos

expiratorios. Relaciona-se mais comumente ao aumento da resisténcia das vias aéreas (ex.:
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asma) ou a redugdo da retracdo eldstica do pulmao (ex.: enfisema) [8]. O diagnodstico depende
da andlise de quatro dados importantes: reprodutibilidade e aceitabilidade dos parametros
técnicos da espirometria, relagdo VEF; /CVF, CVF e VEF;.

O DVR ¢ caracterizado por volumes pulmonares reduzidos e ¢ subclassificado em
intrapulmonar ou extrapulmonar [8]. O diagnéstico baseia-se na redug¢do da CPT, que
representa o volume no qual a retragdo do sistema respiratorio € equilibrada pela capacidade
dos musculos inspiratorios em gerar forca de distensdo, ou seja, limite da insuflagdo.

Alguns pacientes apresentam DVM, que se caracteriza pelo DVO e pelo DVR
associados. Outros podem apresentar o chamado DVI. Este tltimo ¢ quando se encontra alguma
anormalidade na espirometria que pode indicar um DVR, mas a medida de todos os volumes
pulmonares ndo demonstra alteracdes. Assim, hd uma inespecificidade no achado da
espirometria [24].

Em pacientes com asma, a Global Initiative for Asthma (GINA) considera o percentual
da normalidade em relagdo ao valor predito para VEF; de 75 a 80% em adultos e menos de 90%
em criangas. Para pacientes de risco para DPOC, o critério adotado pela GOLD ¢ de 70% [17].
O algoritmo de diagndstico na espirometria ¢ mostrado na Figura 8 [18]. Apos o diagnostico
primario, a gravidade do processo obstrutivo deve ser avaliada, sendo os valores de VEF a base
para a classificacao. Valores entre 70 e 80% indicam obstru¢do leve; entre 60 e 69%, moderada;
entre 50 e 59%, moderadamente grave; entre 35 e 49%, grave; abaixo de 35, muito grave [10].

Aprisionamento aéreo, no qual parte do ar que seria normalmente exalado permanece
no pulmdo, pode ocorrer em um processo obstrutivo puro ou num padrdo misto [10].
Reversibilidade significativa de uma CVF diminuida com o broncodilatador demonstra que se
trata mesmo de um padrdo obstrutivo puro.

Testes de broncoprovocagao, como o uso de metacolina, manitol inalado ou hiperpneia
voluntéria eucépnica sdo recomendados para pacientes com resultados normais em TFP, mas

com historia muito sugestiva de asma induzida por exercicio ou alérgeno [10].
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Figura 8 - Algoritmo para Interpretacdo da Espirometria

VEF /CVF
cvF

PADRAO PADRAO DEFEITO PADRAO
NORMAL RESTRITIVO OBSTRUTIVO MISTO

VEF,/CVFE VEF /CVF NORMAL E VEF,/CVF DIMINUIDA E VEF /CVF DIMINUIDA E
CVF NORMAIS CVF DIMINUIDA CVF NORMAL CVF DIMINUIDA

CONSIDERAR

BRONCOPROVOCACAO DERINIE DETERMINAR DETERMINAR

SE SUSPEITA DE ASMA GRAVIDADE GRAVIDADE GRAVIDADE

REALIZARTESTE DE
FUNCAO PULMONAR
COMPLETO

REVERSIVEL COM CVF MELHORA COM
BRONCODILATADOR? BRONCODILATADOR?

REALIZARTESTE
OBSTRUGAO =
OBSTRUGAO OBSTRUCAO PURA COM DE FUNGAO

REVERSIVEL IRREVERSIVEL PULMONAR
AIR TRAPPING COMPLETO

Fonte: Modificado de Langan RC, Goodbred AJ. Office Spirometry: Indications and Interpretation. Am Fam
Physician. 2020 Mar 15;101(6):362-368 [17].

No consenso da ATS/ERS de 2021 [25], o algoritmo de diagndstico de disturbios
pulmonares foi atualizado (Figura 9) e a CVF ¢ considerada normal acima da LIN para adultos.
A classificagdo da gravidade dos processos obstrutivos baseia-se no escore Z, sendo leve entre
—1,65 e —2,5, moderado entre —2,51 ¢ —4,0, e grave se <—4,1. Para a analise da reversibilidade
da obstrugao, a ATS/ERS define reversibilidade como um aumento de mais de 10%, em adultos,

obtido pela seguinte formula:

Resposta Broncodilatadora = (Valor pés-Broncodilatador — Valor pré-Broncodilatador) x 100

Valor Predito
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Figura 9 - Algoritmo de Interpretacao da Espirometria

VEF1/CVF > 5°
PERCENTIL?

CVF > 5° CVF > 5°
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OU PADRAO -
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Fonte: Consenso da American Thoracic Society/European Respiratory Society de 2021. Modificado de Stanojevic
S, Kaminsky DA, Miller MR, Thompson B, Aliverti A, Barjaktarevic I, Cooper BG, Culver B, Derom E,
Hall GL, Hallstrand TS, Leuppi JD, Maclntyre N, McCormack M, Rosenfeld M, Swenson ER. ERS/ATS

technical standard on interpretive strategies for routine lung function tests. Eur Respir J. 2022 Jul
13;60(1):2101499.
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1 JUSTIFICATIVA

As mudancas climaticas s3o a maior ameacga a saide que o mundo enfrenta neste século
[26]. Os servicos de saude constituem mais de 4,4% do total das emissdes liquidas globais de
carbono. Se fosse um pais, seria o quinto maior emissor climatico do planeta. O setor satde
deve ter uma operagdo inteligente em relagdo a mudanga do clima, tragando um plano para
atingir emissdes zero, o qual estd, indissociavelmente, ligado a construcdo de resiliéncia
climatica e ao cumprimento dos objetivos de saude global. A utilizagdo de carvao, petrdleo e
gas para suprir hospitais, assim como as viagens relacionadas aos servicos de saude ¢ a
manufatura e transporte de produtos médicos compreendem 84% de todas as emissdes
climaticas do setor de saude. Isso inclui a operagao das unidades de satde, a cadeia de
suprimentos, e toda a economia do setor saude em geral [26].

As politicas de reducao de emissdo de carbonos [26] e a necessidade global de contencao
de gastos no atual contexto econdmico mundial [1] levam a procura incessante por métodos e
técnicas em saude menos dispendiosos, como os exames a beira do leito, sem necessidade de
aparato extra para sua realizagao.

O TA, um método diagnostico simples, de facil realizacdo e ndo dispendioso, pode
encontrar um papel de destaque na avaliacdo de doengas pulmonares, atendendo as exigéncias

modernas, ao ser comprovada sua eficacia no auxilio ao diagnéstico de DVP.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo principal

Determinar o valor do TAVIM e TAVEM numa populagdo saudavel e com doencas

obstrutivas e restritivas.

2.2 Objetivos secundarios

1) Correlacionar os TAVIM ¢ TAVEM com os parametros espirométricos (CVF,
VEF:, CVF/VEF|, FEF2s.75%, FEFso%, FEF750, TEF25.750, FEFmax € VVM) numa
populacao saudavel,

2) Correlacionar os TAVIM e TAVEM com os parametros espirométricos (CVF,
VEF:, CVF/VEF|, FEF2s.75%, FEFso%, FEF750, TEF25.75%, FEFmax € VVM) numa

populagdo com disturbios ventilatorios obstrutivos e restritivos.
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3 METODOS

Estudo descritivo e transversal, aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital
Universitario Pedro Ernesto da Universidade do Estado do Rio de Janeiro, CAAE
62652722.3.0000.5259 (Anexo 1), realizado na Policlinica Universitaria Piquet Carneiro (PPC)
da Universidade do Estado do Rio de Janeiro — UERJ. Todos os pacientes consentiram
participar do estudo e assinaram Termo de Consentimento Informado Livre e Esclarecido
(Anexo 2).

Foram incluidos pacientes com disturbios ventilatorios obstrutivos ou restritivos e um
grupo controle de voluntirios com espirometria normal recrutados no mesmo hospital. A
amostra foi de conveniéncia com pacientes agendados na PPC para realizar a espirometria, e
seus acompanhantes, bem como foram também convidados a participar funcionarios da UER]J.
O calculo amostral para a determina¢do de TAVIM e TAVEM com a de 0,05, B de 0,20 ¢ IC
95% foi de 178 participantes saudaveis. A significancia estatistica foi estabelecida em p < 0,05
em todas as analises.

O uso continuo de medicacdes anti-hipertensivas foi mantido até a avaliacdo. No caso
de uso de medicagdes broncodilatadoras, essas foram suspensas 24h antes dos exames, caso
houvesse possibilidade, excluindo-se do trabalho se a retirada do broncodilatador fosse
prejudicial para a integridade do paciente.

Foram incluidas pessoas maiores de 18 anos, de ambos os sexos. Os critérios de exclusao
foram: gravidez, déficit cognitivo e disturbios de comportamento; uso de broncodilatadores nas
24h antecedentes ao exame; uso de drogas estimulantes e/ou ilicitas; uso de drogas depressoras
do sistema nervoso central nas Ultimas 24 h; sintomas algicos ou infecciosos que comprometam
a realizacdo adequada do exame; hemoptise; pneumotdrax; instabilidade cardiopulmonar;
infarto do miocardio ou embolia pulmonar nos tltimos 6 meses; aneurisma cerebral, toracico
ou abdominal; cirurgia ocular nos ultimos dois meses; cirurgia tordcica prévia; cirurgia
abdominal nos ultimos dois meses; e uso de oxigenioterapia domiciliar continua.

Foram aferidos e anotados, antes, durante e ap6s cada fase do teste, frequéncia cardiaca
(FC) e saturacao parcial de O (SpO2) — pelo aparelho de oximetria de pulso portatil Oled Graph
— G-Tech (Accumed-Glicomed, Brasil); pressdo arterial sistolica (PAS), pressdo arterial
diastolica (PAD) e pressdo arterial média (PAM) — pelo aparelho de pressao digital automatico

de braco G-Tech BSP11 (Accumed-Glicomed, Brasil); e o TAVIM e TAVEM - pelo
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cronometro digital AK68 (AKSO, Brasil, com calibracdo feita em setembro de 2022 e fevereiro
de 2023).

Os individuos nao podiam realizar atividades extenuantes ou vigorosas nas duas horas
anteriores ao exame. Eles foram acomodados em cadeiras, com angulo entre abdome e coxas
de 90°, com os pés apoiados no chdo. Com a narina ocluida por um clipe nasal e ap6s um minuto
de respiracdo espontanea, os participantes fizeram uma expiragdo forcada, seguida de uma
inspiracao forcada, mantendo-se, entdo, em apneia cronometrada, constituindo o TAVIM,
representado na Figura 10. Esse procedimento foi repetido mais uma vez, em intervalo de 5
minutos, sendo o maior valor em segundos considerado [13].

Para a medi¢ao do TAVEM, o individuo, apos cinco minutos do exame anterior € um
minuto de respiracdo espontanea, fez uma expiragao forcada, seguida de uma inspiragdo forcada
e entdo uma nova expiragdo forcada, seguida de apneia cronometrada, como demonstrado na
Figura 11. O processo foi repetido, com intervalo de 5 minutos entre os exames, sendo o maior
valor em segundos considerado [13].

As varidveis de desfecho foram consideradas sempre com o valor maximo em segundos
e milésimos de segundos do TAVIM e TAVEM. Foram realizadas aferi¢gdes PAS, PAD, PAM,
SpO:2 e FP antes e apos as medidas maximas do TAVIM e TAVEM. Os eventos adversos
durante o TA, como cefaleia, lipotimia, hipertensdo ou hipotensdo arterial, dispneia ou
taquicardia foram avaliados para avaliar a seguranca do exame.

Apo6s novo periodo de 10 minutos de descanso, foi realizada a espirometria [13] por
meio de um espirdmetro computadorizado (Spirom-3; Codax Médica, Brasil) de acordo com as
diretrizes da American Thoracic Society/European Respiratory Society (ATS/ERS) [13] [19].
Dois especialistas analisaram os resultados da espirometria, formalizando um diagnostico
espirométrico. A qualidade desses resultados foi avaliada por meio do kappa de Cohen. As
variaveis de desfecho da espirometria foram VEF;, CVF, VEF|/CVF, FEF25-75%, FEF50%,
FEF75%, TEF25-75%, FEFmax e VVM.

A analise dos dados foi realizada no programa GraphPad Prism versdao 10.3.0 para
Windows (GraphPad Software, Boston, Massachusetts, EUA). Todas as varidveis foram
analisadas pelo teste de Kolmogorov e Smirnov para avaliar a homogeneidade da amostra. Os
dados sdo apresentados como numero de casos, média + desvio padrdo (DP), mediana com
intervalo interquartil e/ou intervalo de confianga (IC) de 95%. Para analise dos subgrupos de
varidveis (obstrutivos, restritivos e normais) foram utilizados ANOVA para varidveis

paramétricas e Kruskal-Wallis para varidveis ndo-paramétricas. Para valores com distribui¢ao
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homogénea, foram usados o teste t de Student e a equagdo de correlagio de Pearson,
considerando a média e DP. Para valores com distribui¢do heterogénea, foram usados o teste
de Mann-Whitney-Wilcoxon e a equagao de correlagao de Spearman, considerando a mediana
e os seus devidos percentis (25 e 75%). O teste exato de Fisher foi utilizado para analisar as
variaveis categoricas.

Virios valores de TAVIM e TAVEM foram entdo testados usando a area sob a curva
ROC para prever resultados de espirometria normais € anormais, como observado nas Figura

10 e 11.

Figura 10 - Tempo de Apneia Voluntaria Inspiratéria Maxima — TAVIM

TAVIM

VOLUME (L)

JAVAYA
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Figura 11 - Tempo de Apneia Voluntaria Expiratoria Maxima — TAVEM

TAVEM

JAVAYA

VOLUME (L)

TEMPO
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Ao fim dos exames, foi solicitado que cada participante desse uma pontuagdo ao TA,

variando de 0 (muito ruim, dificil) a 10 (sem dificuldades).
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Um total de 300 individuos preencheram os critérios de inclusdo e participaram do

estudo, apos terem assinado o termo de consentimento livre e esclarecido (Figura 12). Sete

foram excluidos por baixa qualidade da espirometria (fora dos critérios de qualidade ATS/ERS)

ou do TA (incapacidade de o individuo em prender a respiragao). Assim, 293 individuos foram

incluidos na andlise, sendo 185 do sexo feminino (63,14%). As caracteristicas dos grupos

estudados e os resultados obtidos na espirometria ¢ no TA estdo na Tabela 1.

Figura 12 - Fluxograma

Sujeitos Elegiveis
300

Sujeitos Excluidos

7

Sujeitos Incluidos
293

Defeitos Obstrutivos Defeitos Restritivos
82 33

Espirometria Normal Espirometria Anormal
178 115

Notas: Observagdo: Sujeitos Excluidos por: espirometria de baixa qualidade (fora dos critérios de qualidade
ATS/ERS) = 3; TA de baixa qualidade (incapacidade do individuo de prender a respira¢do) = 4. Os
pacientes com defeitos ventilatorios obstrutivos e restritivos foram reunidos em um tnico grupo,

espirometria anormal (ver texto).
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A analise dos valores da pressao arterial sistélica (PAS) e diastélica (PAD), bem como

da frequéncia de pulso (pulso) e saturacdo periférica de Oxigénio (SpO-), antes e apds o TA, sdo

apresentados na Tabela 2.

Tabela 1 - Dados antropométricos, espirometria e Teste de Apneia para todos os grupos

Todos os Individuos Espirometria Normal Espirometria anormal Valor de p
(n. 293) (n. 178) (n. 115)
Sexo 185 105 80
Feminino (%) (63) (59) (70) 0,0824
Etnia 145 90 55
Branco (%) (49) (51) (48) 0,7198
Idfide (anos) 55 50 55 0.0004
Mediana (IC95%) (49-53) (46-51) (52-59) ’
TMC. (Kg/m2) 27,18 27,50 26,77 0.0325
Mediana (1IQ) (23,78-32,84) (24,22-34,10) (22,57-31,44) ’
TAVIM (s) 38,06 47,55 29,32 <0.0001
Mediana (11Q) (25,97-54,56) (34,32-64,17) (19,63-36,94) ’
TA_VEM (s) 25,62 28,53 20,40 <0.0001
Mediana (11Q) (19,27-32,73) (22,30-36,44) (15,72-26,93) ’
C_VF L) 3,25 3,23 2,07 <0.0001
Mediana (11Q) (2,80-3,77) (2,55-3,84) (1,66-2,07) ’
VEFl @) 2,70 2,83 2,47 <0.0001
Mediana (1IQ) (2,29-3,15) (2,45-3,28) (2,09-2,92) ’
VEFl/CVF (%) 81,61 81,79 81,24 0.025
Mediana (1IQ) (79,73-83,85) (80,22-83,86) (79,44-83,46) ’
FEF2§-75% (L/s) 2,95 3,16 2,66 <0.0001
Mediana (1IQ) (2,45-3,57) (2,68-3,68) (2,23-3,19) ’
FET25-75% (s) 0,67 0,65 0,68 0.004
Mediana (11Q) (0,59-0,72) (0,58-0,71) (0,61-0,73) ’
FEF50% (L/s) 3,63 3,79 3,35 <0,0001
Mediana (11Q) (3,17-4,15) (3,38-4,26) (2,95-3,82) ’
FEF75% (L/s) 1,35 1,54 1,13 <0,0001
Mediana (11Q) (1,00-1,75) (1,16-1,88) (0,88-1,54) ’
FEFMaX (L/s) 6,28 6,52 6,03 <0.0001
Mediana (11Q) (5,68-7,63) (5,85-8,02) (5,38-6,30) ’
VVM (L/min) 99,80 104,50 91,64 <0.0001
Mediana (llQ-) (84,70-116,40) (90,39-121,30) (78,30-108,70) ’

Legenda: IMC: indice de massa corporal; TAVIM: tempo inspiratério maximo de apneia voluntaria; TAVEM:
tempo expiratério maximo de apneia voluntaria; CVF: capacidade vital for¢cada; VEF: volume
expiratorio forcado no primeiro segundo; VEF|/CVF: relagdo VEF|/CVF; FEF25-75%: fluxo
expiratorio forgado médio acima de 25-75% da CVF; FETas.75%: tempo expiratorio forgado médio
acima de 25-75% da CVF; FEF50%: tempo expiratorio for¢ado médio acima de 50% da CVF; FEF75%:
tempo expiratorio forgado médio acima de 75% da CVF; FEFmax: fluxo expiratério maximo; VVM:
ventilagdo voluntaria maxima. I1Q: intervalo interquartil; IC95%: intervalo de confianca de 95%.

Notas: Foi utilizado o teste de Mann-Whitney para varidveis ndo paramétricas e o teste exato de Fisher para

variaveis categoricas. Os distirbios ventilatdrios obstrutivos e restritivos, por ndo apresentarem diferencas
significativas entre si, foram agrupados como Espirometria Anormal (vide texto).
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Tabela 2 - Medidas avaliadas antes e apos o Teste da Apneia

Teste de Mann-Whitney- Correlagéo
Wilcoxon (p-valor)
PAS antes e apés TAVIM 0,3722
PAD antes e apos TAVIM 0,3987
Pulso antes e ap6s TAVIM 0,0978
SpO, antes e apos TAVIM 0,0011
PAS antes e apos TAVEM 0,0116
PAD antes e apos TAVEM 0,1516
Pulso antes e apos TAVEM 0,0870
SpO: antes e apos TAVEM <0,0001

Legenda: Avaliagdo da Pressdo Arterial Sistolica (PAS), Pressdo Arterial Diastélica (PAD), Pulso e Saturagéo
Periférica de Oxigénio (SpO-) antes e apos a medigdo do Tempo de Apneia Voluntaria Inspiratéria
Maxima (TAVIM) e do Tempo de Apneia Voluntaria Expiratéria Maxima TAVEM), utilizando o teste
de Mann-Whitney-Wilcoxon para varidveis ndo-paramétricas.

Os individuos foram divididos, de acordo com o laudo espirométrico, em grupo de
exame normal, de disturbio ventilatorio obstrutivo ou de distirbio ventilatério restritivo, apos
consenso de dois especialistas (Kappa de Cohen = 0,881, intervalo de confianca de 95% de
0,826 a 0,936). Em pacientes com distirbio obstrutivo, a mediana do TAVIM foi de 34,72 (I1IQ
23,79-49,08) e a mediana do TAVEM foi de 23,42 (IIQ 16,37-31,67). Em pacientes com
transtorno restritivo, a mediana do TAVIM foi de 32,03 (IIQ 20,08-45,45) e a mediana do
TAVEM foi de 23,20 (IIQ 16,43-30,03). Nao houve diferencas estatisticamente significativas
entre os pacientes com distirbios ventilatorios obstrutivos e restritivos em relagdo ao TAVIM
(p=0,1255) e ao TAVEM (p= 0,4794) e, portanto, os anormais foram agrupados em um tnico
grupo (grupo anormal), como apresentado na Tabela 3. Ha diferenca estatisticamente
significativa entre os dois grupos finais em relagio ao indice de Massa Corporal (IMC) (Tabela
1) e em relagdo a idade (Figura 13).

Os individuos do sexo feminino foram mais numerosos em ambos os grupos normal e
anormal, tendo o teste exato de Fisher produzido um valor-p de 0,0824 (Tabela 1). O teste de
correlagdo de Spearman demonstrou um r=0,1637, com p=0,0904, entre os valores de TAVIM
separados por sexo. O TAVEM, separado por sexo, apresentou r=0,2023, com p=0,0358, para

a correlagdo de Spearman (Tabela 4).
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Grupo Anormal Disttarbio Obstrutivo Disttrbio Restritivo p-valor
(n.115) (n =79) (n=36)
TAVIM (s) 34,72 32,03 0,1255
Mediana (I11Q) (23,79-49,08) (20,08-45,45)
TAVEM (s) 23,42 23,20 0,4794
Mediana (1IQ) (16,37-31,67) (16,43-30,03)

Legenda: TAVIM: tempo inspiratério maximo de apneia voluntaria; TAVEM: tempo expiratério maximo da
apneia voluntaria. I1Q: intervalo interquartil
Notas: O teste de Kruskal-Wallis foi utilizado para variaveis ndo paramétricas.

Tabela 4 - Dados do TAVIM e do TAVEM por sexo

Individuos Feminino x Masculino
TAVIM r=0,1637 p= 10,0904
TAVEM r=0,2023 P=0,0358

Legenda: TAVIM: tempo inspiratorio maximo de apneia voluntaria; TAVEM: tempo expiratorio maximo da

apneia voluntaria

Notas: O teste de correlagdo de Spearman foi utilizado para variaveis ndo paramétricas. Ha uma diferenga
estatistica que demonstra uma interferéncia no sexo no TAVIM.
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Figura 13 - Distribui¢do etaria dos participantes
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Legendas: Grupo Saudavel - individuos com espirometria normal; Grupo N&o-Saudéavel - individuos com
espirometria anormal; <20: individuos com menos de 20 anos; 20-39: idade entre 20 ¢ 39 anos; 40-59:
idade entre 40 e 59 anos; 60—79: idade entre 60 e 79 anos; >80: mais de 80 anos.

Nota: Os grupos foram analisados pelo método de Spearman, com r= 0,7000.

O TAVIM foi menor em individuos anormais (mediana 29,32s, IC95% 25,99-32,35s)
do que em normais (mediana 47,55s, IC95% 43,93-51,87s), com diferenga estatisticamente
significativa (p<0,0001). O TAVEM também foi menor nos individuos anormais (mediana
20,40s, IC95% 18,66-22,88) do que nos normais (mediana 28,53, 1C95% 26,74-30,63s),
p<0,0001 (Tabela 5). A relacdo entre o tempo de apneia e os fluxos e volumes pulmonares ¢
mostrada na Tabela 6.

A acuricia diagnostica foi avaliada comparando-se o TAVIM e o TAVEM de
espirometrias normais com o TAVIM e o TAVEM de espirometrias anormais. A 4rea sob a
curva ROC foi de 0,7878 para TAVIM e 0,7326 para TAVEM. O TAVIM> 45,49s, apresentou
sensibilidade de 90,43% (IC95% 83,68-94,57) e especificidade de 55,06% (IC95% 47,72-
62,18), e o TAVEM> 32,86s, apresentou sensibilidade de 90,43% (I1C95% 83,68-94,57) e
especificidade de 33,71% (IC95% 27,17-40,93) no diagnodstico de espirometria normal
(Figuras 14 e 15).
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Todos Normal Anormal Valor de p
(n=293) (n=178) (n=115)
TAVIM (s) 38,06 47,55 29,32 <0,0001
Mediana (I11Q) (25,97-54,56) (34,32-64,17) (19,63-36,94)
TAVEM (s) 25,62 28,53 20,40 <0,0001
Mediana (I1IQ) (19,27-32,73) (22,80-36,44) (15,72-26,93)

Legenda TAVIM: tempo inspiratorio maximo de apneia voluntaria; TAVEM: tempo expiratorio maximo da apneia
voluntaria. I1Q: intervalo interquartil.
Notas: O teste de Kruskal-Wallis foi utilizado para varidveis ndo paramétricas. Os disturbios ventilatorios
obstrutivos e restritivos, por ndo apresentarem diferengas significativas entre si, foram agrupados como
espirometria anormal.

Tabela 6 - Anélise dos dados do Teste de Apneia e volumes e fluxos espirométricos

TAVIM TAVEM
r p-valor r p-valor
CVF (L) 0,4806 <0,0001 0,3799 <0,0001
VEF, (L) 0,3945 <0,0001 0,3307 <0,0001
VEF/CVF (%) 0,1167 0,0460 0,0683 0,2437
FEFmax (L/s) 0,4327 <0,0001 0,3183 <0,0001
VVM (L/min) 0,4388 <0,0001 0,3402 <0,0001

Legendas: TAVIM, tempo inspiratorio maximo de apneia voluntaria; TAVEM, tempo expiratorio maximo de
apneia voluntaria; CVF, capacidade vital forcada; VEF,, volume expiratorio for¢ado no primeiro
segundo; VEF/CVF, relagdo VEF|/CVF; FEFmax, taxa de fluxo expiratorio maximo; VVM, ventilagdo
voluntaria maxima.

Notas: a correlagdo de Spearman foi usada para variaveis ndo-paramétricas.
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Figura 14 - Curva ROC do tempo inspiratério de apneia voluntdria méxima normal versus

anormal
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Nao houve complicagdes maiores no TA. Alguns individuos apresentaram tosse
(6,83%), cansaco (5,12%), cefaleia (7,85%), visdo turva (1,36%), taquicardia (3,41%) e/ou pico
hipertensivo (0,34%). A incidéncia total de sinais e sintomas adversos foi de 20,13%. As

complicacdes por sistema organico foram agrupadas na Tabela 7.

Tabela 7 - Incidéncia de intercorréncias durante Teste da Apneia

Intercorréncia N %
Cardiologica e
. 1 0,34
Neurologica
Cardiologicas 9 3,07
Neurologicas 24 8,19
Pulmonares 25 8,53
Total de Complicagdes 59 20,13

A nota de avaliacdo subjetiva do TA pelos individuos participantes resultou numa
mediana de valor 10, confirmando a facilidade da realizagdo do teste sem necessidade de

aparato técnico adicional.
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5 DISCUSSAO

O TA ¢ um exame sensivel para determinar um disturbio ventilatério, sem classifica-lo
em obstrutivo, restritivo ou misto. Ele ¢ seguro, com a exigéncia de equipamentos comuns na
pratica da saude, e pode ser realizado por qualquer profissional da area da satde, inclusive por
agentes comunitarios. Assim permite pré-selecionar individuos para o prosseguimento da
investigacdo por equipes com maiores qualificacoes e disponibilidade de exames mais
complexos, como a Espirometria.

Na revisao sistematica realizada por Dankert e colaboradores [27], hd uma falta de
evidéncias robustas de estudos de alta qualidade para provar o quanto o resultado da
espirometria prediz as complicacdes pulmonares pds-operatorias (CPP) em cirurgias ndo-
toracicas. Por outro lado, analises de subgrupos sugerem que pode haver um beneficio ou
aumento do valor diagndstico da espirometria em pacientes em pré-operatorio de cirurgias de
abdome superior. Assim, a espirometria poderia aumentar a seguranga em cirurgias de abdome
superior, definindo a necessidade de pos-operatorio em unidades fechadas ou de monitorizagao
perioperatodria adicional.

As politicas de conten¢do de gastos no contexto econdmico global levam a busca por
métodos e técnicas de satilde menos onerosos, como exames a beira do leito, sem a necessidade
de um aparato especifico para realiza-los. O TA ¢ um método estatico de avaliagdo da ventilacao
pulmonar, ndo invasivo, de baixo custo e facil reprodutibilidade, e com possibilidade de auxiliar
na avaliacao da fungdo respiratdria [12]. O paciente simplesmente mantém a apneia voluntéria
pelo maior tempo possivel, a partir da capacidade pulmonar total (TAVIM) ou volume residual
(TAVEM). Com o uso de acessorios de baixo custo (crondmetro, esfigmomandmetro
automatico e oximetro digital), um profissional técnico, com uma pequena curva de
aprendizado, pode anotar os valores medidos [13].

A validacdo do TA foi feita comparando-se os valores de TAVIM e TAVEM de
pacientes saudaveis com os valores de pacientes com distirbios ventilatorios obstrutivos e
restritivos. O diagnostico foi baseado no resultado da espirometria e, caso fosse necessario,
confirmagao por pletismografia de corpo inteiro, sob anélise de dois especialistas em testes de
funcao pulmonar (Kappa de Cohen=0,881, intervalo de confianga de 95% de 0,826 a 0,936).
Os pacientes com disturbios ventilatdrios obstrutivos e restritivos foram agrupados em um
unico grupo, denominado anormal, pois ndo houve diferenga estatistica significativa entre eles,

tanto para o TAVIM (p= 0,1255) quanto para o TAVEM (p= 0,4794).
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Os individuos apresentaram distribui¢do pelos grupos desigual quanto ao sexo, com o
valor-p de 0,0824, obtido pelo teste exato de Fisher, demonstrando a importadncia dessa
diferenca nos resultados. Se comparados os valores de TAVIM por sexo, o p ndo significativo
pode implicar em influéncia maior da desigualdade de distribuicao, o que ndo foi observado no
TAVEM (Tabela 4).

Barnai et al. [15], em 2005, determinaram o valor do tempo de apneia como indice de
tolerancia ao exercicio em pacientes com fibrose cistica (FC). O tempo de apneia foi medido
em 18 pacientes e o nivel de condicionamento fisico foi avaliado por meio de um teste de
esfor¢o progressivo em cicloergdmetro. A duragao do TAVIM foi de 24,7+2,87 (média + DP)
segundos, variando entre 10 e 58. O TAVIM apresentou correlagdo significativa com a
eliminagdo de didxido de carbono (r=0,898), a capacidade de trabalho (r=0,899) no limiar
anaerobio e o consumo de oxigénio (r=0,895). Seus resultados sugeriram que o tempo de apneia
voluntaria pode ser um indice util para a predicao da tolerancia ao exercicio de pacientes com
FC.

Nannini et al. [28], em 2007, criaram um procedimento simples que facilita o
reconhecimento da baixa percepcao de dispneia (BPD) em pacientes com asma quase fatal. Eles
combinaram o escore de Borg no final da manobra voluntaria de apneia com a limitagao das
vias aéreas. A equacgao foi a seguinte: VEF/CVF%/ (tempo de apneia em segundos/escore de
Borg final menos escore de Borg basal). O valor limite do indice que poderia predizer o BPD
foi <12, com sensibilidade de 100%. A razdo de verossimilhanca negativa (quando o indice
>12) foi zero. Um resultado >12 representou uma probabilidade quase nula de BPD e pode
excluir a probabilidade de BPD em individuos com asma estavel.

Viecile et al. [13], em 2012, estudaram a correlagao entre a TAVIM e o TAVEM e os
resultados da espirometria, tanto em pacientes com DPOC (n=17) quanto em asmaticos (n=18).
A significancia estatistica so6 foi verificada comparando-se pacientes com DPOC com CVF
(TAVIM com r= 0,656 ¢ p= 0,04; TAVEM com r= 0,505 e p= 0,039) e VEF; (TAVIM com
r=0,518 e p=0,033; TAVEM com r=0,757 e p<0,0001). O presente estudo, no entanto,
encontrou relagdo estatisticamente significativa do TAVIM com CVF, VEF;, VEF|/CVF,
FEFmax e VVM, e do TAVEM com CVF, VEF;, FEFmax e VVM, porém com valores r
menores. Essa diferenga nos resultados pode ser devida ao tamanho da amostra, com n
consideravelmente maior no presente estudo.

Hedhli et al. [14], em 2021, realizaram um estudo transversal incluindo pacientes com
DPOC confirmada e estavel. Os resultados mostraram que o TAVIM se correlacionou

significativamente com VEF; (r = 0,686; p <0,0001), CVF (r=0,632), relacao VEF/CVF (r =
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0,645), estagio DPOC GOLD e distancia do TC6. Além disso, 0 TAVIM demonstrou ter um
bom poder discriminatdrio para formas graves de DPOC com uma ASC de 0,822 (IC 95% 0,7-
0,945). Assim, um TAVIM menor que 20,5 s permitiu a deteccdo de VEF; <50% com
especificidade de 96% e sensibilidade de 72%. O presente estudo encontrou alta sensibilidade
(acima de 90%) para TAVIM>45,49s ou TAVEM> 32,86s na detecgdo de espirometria normal.

Segundo Vipin et al. [29], a apneia Unica tem correlagdo positiva com VEF; pos-
broncodilatador e CVF, com nivel de correlagdo altamente significativo, embora a correlagao
seja mais baixa quando analisado Peak-Flow, particularmente em pacientes com doenga
obstrutiva. Os autores concluem que o tempo de apneia superior a 20 segundos corresponde ao
VEF; de 0,64 litros, independentemente da anormalidade espirométrica. Assim, pode-se
deduzir que pacientes com tempo de apneia superior a 20 segundos devem ser submetidos a
procedimentos cirtrgicos. Mas o estudo atual ndo corrobora tal valor.

Mathiyalagan et al. [30] afirmou que no contexto da avaliagdo da fung¢do pulmonar, a
analise de sensibilidade refere-se ao processo de andlise do impacto da idade, sexo,
comorbidades e fatores ambientais na sensibilidade do TA e do Peak-Flow para detectar
anormalidades ou alteragdes na fungdo pulmonar. Tais variaveis ainda estao sendo avaliadas no
presente estudo.

Nao houve complicagdes maiores durante o TA, apenas tontura, cefaleia, cansago e
tosse, demonstrando a seguranca desse teste. Busch ef al., em 2020 [17], mostraram que a
hipoxia de curto prazo foi suficiente para provocar bradicardia durante a apneia, mas a
ocorréncia de arritmias em resposta a apneia nao foi afetada.

O TA foi bem avaliado pelos individuos participantes, classificando-o como de facil
execugdo, conforme notas atribuidas ao exame (mediana de 10; I1IQ 9-10), corroborando os
achados de Viecile et al. [13].

O presente estudo tem limitagdes. Todos os individuos envolvidos no estudo pertenciam
ao mesmo centro de monitoramento de doengas pulmonares. A distribuicao etdria e por sexo
dos participantes ndo foi uniforme, o que pode ter alterado os resultados. Por fim, o diagndstico
de disturbios ventilatorios obstrutivos e restritivos foi feito por espirometria e, quando
necessario, pletismografia de corpo inteiro, sem andlise de DLCO ou ergoespirometria.

Também nao foi estudado o Peek Flow.
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CONCLUSAO

Os tempos obtidos no TA, tanto TAVIM quanto TAVEM, sdao um novo parametro
funcional til, diferente dos dados obtidos pela espirometria, com possibilidade de serem
utilizado no rastreamento populacional de distarbios ventilatorios, de baixo custo, reprodutivel,
a beira do leito e de facil execucao, com elevada sensibilidade.

As correlagcdes do TAVIM e do TAVEM com os parametros espirométricos foram fracas

sugerindo que o TA ¢é uma varidvel independente das varidveis da espirometria.
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: AVALIAQAQ DO TESTE DA APNEIA COMO TRIAGEM PARA A NECESSIDADE DE
REALIZACAO OU NAO DA PROVA DE FUNCAO RESPIRATORIA NO PRE-
OPERATORIO DE CIRURGIAS ABDOMINAIS

Pesquisador: GUSTAVO PERISSE MOREIRA VERAS

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 62652722.3.0000.5259

Instituicdo Proponente: Hospital Universitario Pedro Ernesto/UERJ
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.718.391

Apresentacao do Projeto:

Transcrigdo editada do contelido registrado do protocolo "AVALIACAO DO TESTE DA APNEIA COMO
TRIAGEM PARA A NECESSIDADE DE REALIZAGAO OU NAO DA PROVA DE FUNGCAO RESPIRATORIA
NO PRE-OPERATORIO DE CIRURGIAS ABDOMINAIS: PB_INFORMACOES_ BASICAS_DO_PROJETO_
" e dos arquivos anexados a Plataforma Brasil.

Objetivo da Pesquisa:

Transcrigéo editada do conteldo do registro do protocolo e dos arquivos anexados a Plataforma Brasil.
Objetivo Primario:

Confirmar a hipétese de que os resultados do teste da Apnéia mantém relagéo estatisticamente significante
com os achados da Prova de Fungédo Respiratéria, servindo como indicador da necessidade ou néo de
realizagdo deste Ultimo exame, visando a redugao de custos e de tempo para a realizagéo da cirurgia. Objetivo
Secundario:

1. Apontar valores considerados normais para o teste da Apnéia, diretamente representativos de exames
espirométricos normais, na populagéo do Estado do Rio de Janeiro;

2. Criar parametros para um protocolo de realizagéo do teste da Apnéia visando sua total reprodutibilidade
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Continuagéo do Parecer: 5.718.391

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

nao ha riscos importantes

Beneficios:

Acelerar o preparo pré-operatério de cirurgias eletivas; evitar realizacdo de exames desnecessarios,
reduzindo custos; aumentar dados relevantes do paciente fornecidos a equipe anestesiologica.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de Tese de Mestrado do aluno GUSTAVO PERISSE MOREIRA VERAS cujo orientador é o Prof.
Rogério Lopes Rufino Alves. E um trabalho inovador, de vanguarda, muito bem pensado e planejado e que
pode trazer uma resposta pratica e eficiente para a saude; facilitando muito a avaliagdo pré operatéria dos
pacientes, diminuindo custos e aumentando eficiéncia.

O servico de Pneumologia e Prova Respiratéria do HUPE/PPC esta de acordo em realizar o trabalho nas suas
dependéncias.

Nao tem orcamento e ndo menciona fontes de financiamento, acredito que seja financiamento préprio pois
realmente ndo tem custo.

O cronograma esta equivocado quanto a data de inicio, sem prejudicar o trabalho, pode ser atualizada.

O célculo amostral é de 30 pacientes, pois trata-se de um projeto piloto, visto o ineditismo desta pesquisa.

A metodologia é adequada para responder a pergunta do pesquisador.

Considerag6es sobre os Termos de apresentagao obrigatéria:

Foram analisados os seguintes documentos de apresentacao obrigatoria:

1) Folha de Rosto para pesquisa envolvendo seres humanos: ADEQUADO

2) Projeto de Pesquisa: ADEQUADO

3) Orgamento financeiro e fontes de financiamento: ADEQUADO

4) Termo de Consentimento Livre e Esclarecido: NECESSITA DE PEQUENO AJUSTE
5) Cronograma: NECESSITA DE ALTERACAO

6) Documentos pertinentes a inclusdo do HUPE: ADEQUADOS

7) Curriculo do pesquisador principal e demais colaboradores: ADEQUADO

Recomendagoes:
# COLOCAR NO PROJETO OS RISCOS COMO ESTA DESCRITO NO TCLE:
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Toda pesquisa oferece algum tipo de risco. Nesta pesquisa, o risco pode ser avaliado como minimo, ja que o
teste de apneia é limitado pelo proprio paciente, dentro dos seus limites. Podem ocorrer nauseas, desmaios,
queda da saturagdo de oxigénio e da pressdo. Porém, a pressdo arterial, a saturagdo de oxigénio e a
frequéncia cardiaca serdo continuamente monitorados para reduzir riscos.

# RETIRAR O TERMO "comprovadamente decorrentes da participagdo na pesquisa" DO TCLE NO ITEM
6.CUSTOS, REMUNERACAO E INDENIZACAO:

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoées:

O projeto pode ser realizado da forma como esta apresentado. Apos analise do protocolo foi verificado o
atendimento a legislagcéo vigente e o protocolo encontra-se apto para inicio. Diante do exposto e a luz da
Resolugdo CNS n°466/2012, o projeto pode ser enquadrado na categoria — APROVADO.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Em consonancia com a resolugdo CNS 466/12 e a Norma Operacional CNS 001/13, o CEP recomenda ao O
projeto pode ser realizado da forma como esta apresentado. Pesquisador: Comunicar toda e qualquer
alteragdo do projeto e no termo de consentimento livre e esclarecido, para anadlise das mudangas; Informar
imediatamente qualquer evento adverso ocorrido durante o desenvolvimento da pesquisa; O Comité de Etica
solicita a V. S2., que encaminhe relatérios parciais de andamento a cada 06 (seis) Meses da pesquisa € ao
término, encaminhe a esta comissdo um sumario dos resultados do projeto; Os dados individuais de todas as
etapas da pesquisa devem ser mantidos em local seguro por 5 anos para possivel auditoria dos 6rgéos

competentes.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS DO _P 18/08/2022 Aceito
do Projeto ROJETO_1947151.pdf 10:57:32
Declaragéo de declaracaociencia.pdf 18/08/2022 | GUSTAVO PERISSE| Aceito
concordancia 10:56:52 [ MOREIRA VERAS
TCLE / Termos de | tcle.docx 18/08/2022 [ GUSTAVO PERISSE| Aceito
Assentimento / 10:56:29 [ MOREIRA VERAS

Enderego: Av. 28 de setembro, n°77 - CePeM - Centro de Pesquisa Clinica Multiusuario - 2° andar/sala n° 28 - prédio

Bairro: Vila Isabel CEP: 20.551-030
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone: (21)2868-8253 E-mail: cep@hupe.uerj.br
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Justificativa de tcle.docx 18/08/2022 | GUSTAVO PERISSE| Aceito

Auséncia 10:56:29 [ MOREIRA VERAS

Folha de Rosto rosto.pdf 18/08/2022 | GUSTAVO PERISSE| Aceito
10:50:48 |[MOREIRA VERAS

Projeto Detalhado / | projetomest22.doc 12/05/2022 | GUSTAVO PERISSE| Aceito

Brochura 10:59:20 [ MOREIRA VERAS

Investigador

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagdao da CONEP:

Nao

Endereco:
Bairro: Vila Isabel
UF: RJ

Telefone: (21)2868-8253

Municipio:

RIO DE JANEIRO, 24 de Outubro de 2022

Assinado por:

MARIO FRITSCH TOROS NEVES

RIO DE JANEIRO

(Coordenador(a))

CEP: 20.551-030

E-mail:

cep@hupe.uerj.br
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ANEXO B - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Numero e iniciais do(a) paciente: /

TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO LIVRE E ESCLARECIDO

NOME DO ESTUDO: AVALIACAO DO TESTE DA APNEIA COMO TRIAGEM PARA
A NECESSIDADE DE REALIZACAO OU NAO DA PROVA DE FUNCAO
RESPIRATORIA NO PRE-OPERATORIO DE CIRURGIAS ABDOMINAIS.”

Pesquisador: Gustavo Périssé Moreira Veras
Coordenador: Prof. Dr. Rogério Rufino

Endereco:

Numero do telefone:

INTRODUCAO E CONVITE PARA PARTICIPAR:

O Sr.(a) esta sendo convidado(a) para participar de uma pesquisa. Antes de concordar
em participar desta pesquisa, ¢ importante que o Sr.(a) leia e entenda a explicagdo. Esta
declaragao descreve o objetivo, os procedimentos, beneficios, riscos, desconfortos e cuidados
associados com a pesquisa. Ela descreve também o seu direito de sair da pesquisa a qualquer
momento.

O Sr.(a) estd sendo convidado(a) para participar desta pesquisa para validar o Teste da
Apneia entre individuos brasileiros. Este teste ja existe, mas ¢ pouco realizado pela falta de
validacao e de valores de referéncia.

O Sr.(a) esta sendo convidado a participar desta pesquisa porque € maior de 18 anos e
estd em pré-operatorio de cirurgia eletiva.

OBJETIVO DO ESTUDO

O objetivo do estudo seréd avaliar o Teste da Apneia quanto a sua correspondéncia ao
exame de espirometria, determinando um valor ou faixa de valores considerados normais em
uma populagdo brasileira.

AVALIACAO DO SEU ESTADO DE SAUDE

Haverd um periodo de selecdo para saber se o(a) Sr(a). pode participar do estudo.
Depois que o(a) Sr.(a) concordar em participar e assinar este termo de consentimento
livre e esclarecido, serdo seguidos os seguintes passos:

- Preenchimento de questionario sobre o seu estado de satide, com perguntas sobre as doengas,
bem como aspectos socioecondmico-culturais;

- Teste da Apneia, para avaliar o tempo que o Sr.(a) consegue manter -se sem respirar tanto
apoOs uma expiragdo quanto apos uma inspirag¢ao profunda.

- Prova de funcdo respiratéria (espirometria), que sera feita na Disciplina de Pneumologia.
Durante o exame, o (a) paciente devera produzir uma expiragao forgada (soprar com forga). O
exame sera repetido apos o uso de medicamento broncodilatador (que dilata os bronquios) para
avaliar se esse medicamento pode melhorar a respiracao.
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SUAS RESPONSABILIDADES

e O Sr(a) devera realizar todos os exames programados;
e O Sr.(a) deve informar corretamente sobre suas eventuais doengas e sobre qualquer
medicamento que esteja tomando;

RISCOS RELACIONADOS AO ESTUDO

Toda pesquisa oferece algum tipo de risco. Nesta pesquisa, o risco pode ser avaliado
como minimo, ja que o teste de apneia ¢ limitado pelo proprio paciente, dentro dos seus limites.
Podem ocorrer nauseas, desmaios, queda da saturagdo de oxigé€nio e da pressdo. Porém, a
pressdo arterial, a saturacdo de oxigénio e a frequéncia cardiaca serdo continuamente
monitorados para reduzir riscos.

BENEFICIOS

Além de estas fazendo exames que aumentam a seguranga de sua cirurgia, podera
contribuir para que a equipe de saude possa validar o Teste da Apneia para a populagdo
brasileira.

RESSARCIMENTO DE DESPESAS

Nao havera nenhum tipo de compensacdo financeira para os participantes da pesquisa.
Por outro lado, os exames serdo feitos gratuitamente no Hospital Universitario Pedro Ernesto.

CONFIDENCIALIDADE

A equipe do estudo ira coletar informagdes a seu respeito. Em todos esses registros um
codigo substituira seu nome. Todos os dados coletados serdo mantidos de forma confidencial e
serdo usados para a avaliagdo do estudo. Os dados podem ser submetidos as autoridades de
saude, do Comité de Etica em Pesquisa ou outras pessoas exigidas por lei podem revisar os
dados fornecidos. Estes dados também podem ser usados em publicagdes médicas sobre os
resultados do estudo. Porém, sua identidade ndo sera revelada em qualquer relatério do estudo
ou publicacdes médicas.

PARTICIPACAO VOLUNTARIA / RETIRADA

Sua participagdo neste estudo ¢ completamente voluntéria. Cabe ao Sr(a) decidir se quer
participar ou ndo. Mesmo se decidir participar, o Sr(a) € livre para desistir do estudo a qualquer
momento sem dar um motivo ou explica¢do. Isto ndo afetara seu cuidado médico futuro de
qualquer forma.

ANUENCIA PARA FAZER PARTE DO ESTUDO

Assinando este documento vocé concorda que:
e Vocé teve chance para fazer perguntas sobre o estudo.
e Vocé ¢ voluntario(a) para participar deste estudo.
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EU CONCORDO LIVREMENTE EM PARTICIPAR DESTE ESTUDO

Assinatura do voluntario Data (dd/mm/aa)

Nome por escrito do voluntario

Assinatura de Pessoa que explicou o Data (dd/mm/aa)
consentimento

Nome e titulo da Pessoa que Explicou o

Consentimento



