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Resumo

Introducdo: A exacerbacdo aguda da DPOC afeta negativamente a doenca, prejudica a
funcdo pulmonar, capacidade funcional e estado de salde e aumenta o risco para O
desenvolvimento de doencas cardiovasculares (DCV), sendo o periodo de recuperagdo um
periodo de grande vulnerabilidade para o paciente. A rigidez arterial (RA) e medidas
hemodindmicas centrais sdo reconhecidas como preditoras de morbimortalidade
cardiovascular na DPOC. No entanto, ainda € escasso 0 conhecimento sobre as variaveis
hemodindmicas e RA, assim como suas associacbes com o perfil clinico e funcional na
exacerbacdo aguda e no periodo de recuperacdo em pacientes com DPOC. Objetivos:
Investigar as medidas hemodinamicas, RA, perfil clinico e funcional em pacientes com DPOC
na exacerbacdo aguda e 30 dias apds a alta e determinar a relacdo entre essas variaveis.
Métodos: Quarenta e um pacientes com DPOC foram recrutados e nove concluiram as
avaliacOes deste estudo. Varidveis hemodindmicas obtidas pela andlise da onda de pulso
(AOP), pressbes sanguineas sistolica e diastdlica central e periférica (PASc, PADc, PASp e
PADp, respectivamente), pressdes de pulso central e periférica (PPc e PPp), pressdo de
aumento (PA), velocidade da onda de pulso (VOP), tempo de trénsito do pulso (TTP) e o
indice de amplificacdo (IAx) foram mensurados pelo dispositivo Sphygmocor; o perfil
funcional avaliado pelo teste de forca de prensdo palmar (FPP) usando um dinamémetro
(Jamar®); a dispneia foi mensurada pela escala modificada do Medical Research Concil; o
estado de salde pelo COPD Assessment Test (CAT) e a funcdo pulmonar pelo teste de
espirometria. Resultados: A andlise entre o periodo agudo e o periodo de recuperagdo
demonstrou diferencas significativas nas medidas adrticas e periféricas (PASc, PPc, PASP,
PPp e PA) com piores resultados durante a exacerbagdo, enquanto a RA (VOP e IA) ndo se
alterou significativamente entre os momentos (agudo ou recupera¢do). Encontramos uma
relacdo negativa entre RA e capacidade funcional (VOP e FPP: r = -0.82; r = -0.76,
respectivamente) e positivo entre TTP e FPP (r = 0.75). Também observamos relacdo
significativa entre RA e funcdo pulmonar (VOP e IA versus VEF1% pred: r = -0.78 e r =
0.68, respectivamente) na exacerbacao aguda. Conclusao: Medidas hemodinamicas centrais e
periféricas estiveram mais prejudicadas na exacerbacdo aguda do que no periodo de
recuperacdo; e a RA, como fator de risco cardiovascular, estd associada a capacidade

funcional e a fungdo pulmonar tanto na exacerbacdo quanto na recuperagéo.

Palavras-chave: doenca pulmonar obstrutiva crénica; exacerbagdo aguda; adrtica; rigidez

arterial.



Abstract

Background: Acute exacerbation of COPD negatively affects the disease, impairs lung
function, functional capacity and health status and increases the risk for the development of
cardiovascular diseases (CVD), and the recovery period is a period of great vulnerability for
the patient. Arterial stiffness (AS) and central hemodynamic measures are recognized as
predictors of cardiovascular morbidity and mortality in COPD. However, the knowledge
about hemodynamic variables and AS, as well as their associations with the clinical and
functional profile in acute exacerbation and in the recovery period in patients with COPD is
still scarce. Objectives: To investigate the hemodynamic measurements, AS, clinical and
functional profile in patients with COPD in acute exacerbation and 30 days after discharge
and to determine the relationship between these variables. Methods: Forty-one patients with
COPD were recruited and nine completed the evaluations in this study. Hemodynamic
variables obtained by pulse wave analysis (PWA), central and peripheral systolic and
diastolic blood pressures (cSBP, cDBP, pSBP and pDBP, respectively), central and peripheral
pulse pressures (PPc and PPp), augmentated pressure (AP), pulse wave velocity (PWV), pulse
transit time (PTT) and amplification index (Alx) were measured by the Sphygmocor device;
the functional profile evaluated by the handgrip strength test (HS) using a dynamometer
(Jamar®); dyspnea was measured by the modified Medical Research Council scale (MMRC);
the state of health by the COPD Assessment Test (CAT) and pulmonary function by the
spirometry test. Results: Analysis between the acute and recovery period demonstrated
significant differences in aortic and peripheral measurements (cSBP, pSBP, cPP, pPP, AP),
whereas AS (PWV and Alx) did not change significantly between the moments. Independent
of the period (acute or recovery) we found a negative relationship between AS and functional
capacity (PWV and HS: r=-0.82; r=-0.76, respectively) and positive between PTT and HS
(r=0.75). We also observed significant relationship between AS and lung function (PWV and
Alx vs FEV1%pred: r=-0.78 and r=0.68, respectively) at acute exacerbation. Conclusion:
Aortic and peripheral hemodynamics were more impaired at AECOPD than at recovery
period; and the AS, as a cardiovascular risk factor, is associated to functional capacity and
lung function both at exacerbation and recovery.

Key words: chronic obstructive pulmonary disease; acute exacerbation; aortic; arterial

stiffness; pulse wave velocity; pulse wave analysis.
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CONTEXTUALIZACAO

As doencas cronicas ndo transmissiveis apresentam elevada prevaléncia
mundial, representando causas importantes de internacGes hospitalares, mortalidade e
invalidez, além de exigir grande demanda de custos para o sistema de saude [1-5]. No Brasil,
a doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) foi responsavel pelo custo de 103 milhdes de
reais ao Sistema Unico de Satde (SUS) no ano de 2011, referente a 142.635 internacdes,
superior aos custos de pacientes com infarto agudo do miocardio e hipertenséo [6]. A DPOC
ocupa, atualmente, o 6% lugar de doenca mais prevalente em todo o mundo, sendo que
aproximadamente 65 milhGes de pessoas possuem a doenca nos graus moderado a grave.
Além disso, representa mundialmente a 52 principal causa de morte, com projecédo para atingir
a 3% colocacdo no ano de 2020 [3,5], o que justifica a busca de novos conhecimentos e
estratégias de manejo a esta populacéo.

A DPOC é caracterizada por sintomas respiratorios persistentes e limitacdo ao
fluxo aéreo devido a alteragbes nas vias aéreas e nos alvéolos causadas por exposi¢do a
particulas e gases nocivos. Este processo inflamatério cronico resulta em alteracdes
estruturais como o estreitamento das vias aéreas de menor calibre, destruicdo do parénquima
pulmonar e diminuicdo da elastancia pulmonar [7].

Dentre os fatores de risco conhecidos, o tabagismo é considerado o principal e
pode estar relacionado ndo somente ao desenvolvimento da DPOC, mas também ao
surgimento de outras doencas incluindo as cardiovasculares, como a doenca arterial
coronariana (DAC), a aterosclerose e a insuficiéncia cardiaca (IC), sendo que ha evidéncia
que os fumantes podem apresentar disfuncéo endotelial, hipdxia e estresse oxidativo sistémico
[8,9]. Neste contexto, o processo inflamatorio crénico seria 0 mecanismo principal envolvido
no surgimento destas doengas e que poderia ligar a DPOC as DCV, além de estar relacionado

ao processo de disfungdo endotelial [10] que, por sua vez, € responsavel por mudangas



estruturais do endotélio vascular que determinam modificacbes na pressdo arterial e na
dindmica do fluxo sanguineo, influenciando no adequado desempenho cardiaco devido a
diminuicdo da complacéncia vascular e as mudancas estruturais vasculares. Todas essas
alteracbes demonstram ser um importante componente na ocorréncia e progressao da
hipertensao arterial sistémica, IC e rigidez arterial [11-14].

A DPOC é considerada uma doenga com repercussées multisistémicas, visto
que os comprometimentos associados a ela vao além dos pulmdes e vias aéreas e podem
atingir diversos 6rgéos e sistemas, que irdo, por sua vez, interferir negativamente na qualidade
de vida e capacidade funcional dos individuos acometidos [8]. A dispneia representa um dos
principais sintomas incapacitantes, responsavel por limitacBes importantes na realizacdo das
atividades de vida diéria nesta populagdo. Além destas manifestacbes € comum haver perda
de peso e de massa magra corporal, diminuicdo de forca muscular e do condicionamento
fisico. Como dito anteriormente, o sistema vascular também pode cursar com disfuncéo
endotelial devido, entre outros fatores, ao estresse oxidativo decorrente do processo
inflamatorio crénico, podendo influenciar o desempenho eficaz do coracdo. Em decorréncia
destas alteragdes, as atividades de vida diaria sdo realizadas com maior dificuldade por estes
pacientes, gerando-se um ciclo vicioso em que o individuo limita a realizacdo de suas
atividades para amenizar o aparecimento dos sintomas [15-17]. Esta condigdo mantida de
maneira repetida e duradoura culmina com impacto ainda mais negativo na autonomia,
independéncia, produtividade e qualidade de vida destes individuos.

Reforgando o impacto negativo da DPOC, é importante ressaltar que no curso
natural da doenca, os pacientes podem apresentar periodos de piora dos sintomas,
denominados de exacerbagOes. Estes periodos sdo marcados por mudanca na dispneia basal,
tosse e/ou expectoracdo e na coloracdo do escarro que estdo além das variagfes normais do

dia a dia, com necessidade de mudanga na medicagéo habitual do paciente [7,18].



As exacerbacbes podem ser consideradas uma das principais causas de
admissao hospitalar e sdo responsaveis por acelerar o progresso da DPOC, o que gera maior
prejuizo a qualidade de vida, funcdo pulmonar e capacidade funcional dessa populagdo. Em
muitos casos, 0s pacientes necessitam ser hospitalizados e permanecem severamente inativos,
repercutindo na forca muscular e na capacidade para o exercicio [19-21]. Aqueles que
exacerbam com mais frequéncia apresentam pior qualidade de vida e maior risco de
mortalidade comparado a outros pacientes, estando, também, mais sujeitos ao
desenvolvimento das DCV [22-24], fato relacionado principalmente a piora do estado
inflamatorio evidenciado nas exacerbacfes. Também foi evidenciado que a rigidez arterial
aumenta durante as exacerbagdes agudas da DPOC, levando os pacientes a maiores chances
para eventos cardiovasculares neste momento [25].

O periodo pds-exacerbacdo pode representar um momento de grande
vulnerabilidade para os pacientes, pois muitos podem nédo recuperar completamente a funcéo
pulmonar, capacidade funcional e o sistema cardiovascular e ainda estar suscetivel a eventos
logo ap6s o episodio [26-29]. Dessa forma, a compreensdo e estudo das variaveis
cardiovasculares em diferentes momentos no curso da doenca devem ser considerados,
principalmente para os profissionais da area da satde envolvidos no cuidado a esta populacéo
para que seja possivel delinear métodos eficazes de prevencdo e tratamento durante todas as
fases da doenca.

A rigidez arterial é considerada um fator de risco bem reconhecido e um
poderoso preditor independente de morbidade e mortalidade cardiovascular, de consideravel
valor clinico e progndstico para eventos cardiovasculares [30-32]. A medida da velocidade da
onda de pulso (VOP) constitui 0 método padrdo-ouro, considerada uma ferramenta Gtil e ndo
invasiva na avaliacé@o de risco para eventos cardiovasculares e estratificacao de risco [26-28];

no entanto, outras medidas hemodinamicas, como as pressdes adrticas centrais e pressdes



periféricas obtidas por andalise quantitativa da forma de onda do pulso (analise de onda de
pulso - AOP) também estdo relacionadas a eventos cardiovasculares [33-35], sendo que a
pressdo central estd mais fortemente relacionada a eventos cardiovasculares futuros do que a
pressdo periférica. Em conjunto, o estudo de todas as variaveis hemodindmicas centrais e
relacionadas a rigidez dos vasos constitui um importante avanco para a area da saude,
beneficiando principalmente os pacientes que possuem fatores de risco cardiovasculares
concomitantes a doenca pulmonar instalada.

Diante do exposto a respeito de todo o comprometimento sisttmico que
pacientes com DPOC apresentam, o conhecimento dos fatores de risco ligados a doenca e das
comorbidades que podem estar a ela associadas vem ganhando destaque e tem sido
amplamente discutido na literatura. Diversos autores ja evidenciaram associacdo entre
variaveis cardiovasculares com funcdo pulmonar, dispneia e capacidade funcional nesta
populagdo quando clinicamente estavel; no entanto, pouco se sabe ainda sobre o
comportamento de variaveis hemodindmicas centrais no periodo de exacerbacdo da DPOC e
também logo apds esse periodo de agudizacdo da doenca, assim como as possiveis
implicacOes da associacao entre estas variaveis.

Assim sendo, o conhecimento deste contexto para profissionais da area da
salde é de fundamental importancia para 0 manejo mais adequado a esta populacdo em
diferentes momentos da doenca. Por meio do conhecimento de todas as implicaces que a
DPOC e as DCV podem causar ao individuo, sobretudo no periodo de exacerbacdo, sera
possivel a criacdo de futuras propostas de tratamento que atendam melhor as necessidades do
paciente, englobando as medidas existentes e aspectos que ainda ndo foram tdo bem
explorados.

Dessa forma, elaboramos o estudo “Medidas hemodindmicas adrticas e rigidez

arterial em pacientes com DPOC e associacéo com perfil clinico e funcional na exacerbacgao



aguda e no periodo de recuperacgdo”, enfatizando a avaliacdo das medidas hemodinédmicas
centrais e da rigidez arterial em momento agudo da exacerbacdo da DPOC e em um periodo
curto de um més apos o evento, a fim de verificar o0 comportamento destas variaveis nestes
dois momentos do curso da doenca, além de possivel relacdo com varidveis clinicas e
funcionais. O entendimento do comportamento destas varidveis centrais tanto no momento da
exacerbagdo quanto na recuperacdo e o relacionamento com caracteristicas clinicas e
funcionais ainda ndo foi abordado em estudos prévios; impulsionando a elaboragdo do estudo

que sera apresentado a seguir.
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1. INTRODUCAO

As exacerbacfes agudas na DPOC sdo eventos caracterizados por
agravamento dos sintomas respiratérios do paciente, que vdo além das variacGes diarias
normais, levando a necessidade de alteracdo na medicacdo e, em alguns casos, requerendo
internacdo hospitalar [1,2]. Esses eventos afetam negativamente o progresso da doenca, a
qualidade da vida, a funcdo pulmonar e a sobrevivéncia do paciente [3,4,5]. Vale ressaltar que
as doencas cardiovasculares (DCV), que ja sdo mais frequentes em pacientes com DPOC do
que na populacéo geral, também apresentam risco aumentado em pessoas com exacerbacdes
frequentes [6].

A presenca da DCV concomitante a DPOC representa uma carga maior do que
apenas a presenca da doenga pulmonar, o que aumenta o risco de mortalidade e pior
prognostico [7,8]. Os mecanismos envolvidos na fisiopatologia das exacerbagdes, como
inflamacdo sistémica, disfuncdo autonémica, estresse oxidativo e aumento da ativacdo
plaquetaria também foram relatados como elos entre DPOC e DCV [9-14]. Curiosamente,
dados mostraram que 60% das mortes em pacientes hospitalizados por exacerba¢do da DPOC
resultam de causas cardiovasculares [15], além de que o fendtipo de exacerbadores frequentes
tem risco 30% maior de morte cardiaca subita [12]. Portanto, o conhecimento do
comportamento das variaveis cardiovasculares em diferentes momentos da DPOC é de grande
importancia para o manejo adequado desta populagdo e para a ampliagdo de novos
conhecimentos e estratégias de tratamento.

A rigidez arterial (RA) € considerada um fator de risco bem reconhecido e um
poderoso preditor independente de morbidade e mortalidade cardiovascular, sendo a
velocidade da onda de pulso (VOP) o parametro padrdo-ouro de avaliagdo da RA [14,16-18].
Ha evidéncia de que a RA aumenta durante as exacerbacGes da DPOC e representa um
potencial mecanismo de risco neste momento [6,16]. Patel et. al (2013) avaliaram a RA em
pacientes com DPOC em estado estavel e condicdo de exacerbagdo e verificaram que 0s
exacerbadores frequentes tinham maior RA do que os que exacerbavam com menor
frequéncia. Além disso, foi extrapolado pelos autores, com base em seus resultados, que a RA
demora um tempo relativamente longo (aproximadamente 60 dias pos-exacerbacfes) para

retornar aos niveis gue se encontrava em momento estavel.
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Além da RA, outras medidas hemodinamicas, como as pressdes adrticas
centrais e pressdes periféricas, obtidas por analise quantitativa da forma de onda do pulso
(anélise de onda de pulso - AOP), também estdo relacionadas a eventos cardiovasculares [19-
21]. De acordo com evidéncias, a pressao central esta mais fortemente relacionada a eventos
cardiovasculares futuros do que a pressao periférica. No contexto fisioldgico, a onda de
pressdo muda continuamente ao longo da arvore arterial devido a maior composicao elastica
da aorta em comparacdo com as artérias periféricas. Devido a esta diferenca estrutural, é
esperado um gradiente pressorico entre a aorta central e vasos periféricos. Quando a diferenca
pressorica entre estes vasos estd reduzida, € possivel que a pressdo adrtica central esteja
aumentada, podendo indicar maior risco para eventos cardiovasculares. Dessa forma, o
conhecimento amplo acerca de todas as varidaveis hemodinamicas, incluindo as varidveis
centrais, € de extrema importancia para o conhecimento cientifico e clinico da DPOC e em
diferentes periodos da doenca, como na exacerbacao e na recuperagdo, quando o paciente é
mais suscetivel a esses eventos.

Quanto a recuperacao apos episodio de exacerbacdo, este deve ser considerado
pelos profissionais da area da satde envolvidos no atendimento e cuidado a esta populacéo.
Para 0 manejo mais adequado, € necessario o conhecimento mais aprofundado acerca dos
diferentes acometimentos, levando em consideracdo todos os momentos da doenca,
principalmente neste periodo logo ap6s a exacerbacdo. Este periodo pode ser caracterizado
como um periodo de vulnerabilidade do paciente, que nem sempre recupera completamente
sua funcdo pulmonar, qualidade de vida e capacidade de exercicio, sendo que algumas
variaveis cardiovasculares também podem apresentar risco para eventos logo apds a
exacerbacdo [6,22-25]. No entanto, ainda ndo esta bem estabelecido como se caracterizam
diferentes vertentes do sistema cardiovascular, especialmente as medidas hemodindmicas
centrais, em pacientes com DPOC em um curto periodo ap6s a exacerbacao, especificamente
no periodo de 30 dias apds a alta para um manejo rapido e proposta de tratamento adequada.

Complementando, o relacionamento entre DPOC e DCV e seu impacto na vida
do paciente tem sido bastante estudado; no entanto, em diferentes periodos do curso da
doenca - momento estavel, exacerbacdo e periodo de recuperacdo - essa relagdo ainda ndo é
completamente estabelecida. Além disso, ainda é escasso o conhecimento da relagdo entre o
perfil cardiovascular, levando em consideracdo varaveis centrais do sistema cardiovascular,
clinico e funcional na exacerbacdo e no periodo de recuperacdo, o que pode exigir mais

atencdo da equipe de cuidados do paciente.
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Algumas associagfes ja foram investigadas, como RA e sua relagdo com as
variaveis da funcdo pulmonar na DPOC [26,27]. Constanzo et al. (2016) [28] encontraram
correlacdo significativa entre a funcdo pulmonar (VEF1) e a RA avaliada pelo indice de
amplificacdo (1A) em fase estavel da doenca. Além disso, a atividade fisica (AF), medida pelo
nimero de passos por dia, demonstrou estar negativamente associada a RA (IA) nesta
populacdo [29]. Portanto, esses estudos sugerem que a gravidade da doenca e o nivel de AF
podem sofrer impacto sobre os desfechos cardiovasculares, mais especificamente sobre a
rigidez arterial na DPOC em estado estavel.

Assim sendo, a fase aguda e de recuperacdo da DPOC ainda merecem mais atencao
assim como o conhecimento do impacto dos desfechos cardiovasculares e das medidas

hemodinamicas em pacientes que possuem doenca pulmonar primariamente instalada.
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2. OBJETIVOS E HIPOTESES

Os objetivos deste estudo foram comparar as medidas hemodinamicas e de
rigidez arterial em pacientes com DPOC em fase aguda da exacerbagdo e no periodo de 30
dias apos a alta hospitalar e verificar possivel associacdo entre as medidas hemodinamicas
centrais, da rigidez arterial, funcdo pulmonar, dispneia e a capacidade funcional. A hipotese
deste estudo € a de que as medidas hemodinamicas e as variaveis relacionadas a rigidez
arterial estariam mais prejudicadas na fase aguda da exacerbacdo comparadas aos 30 dias apds
a alta do paciente. Também ha hipotese de que existe associacdo entre medidas

hemodinamicas, rigidez arterial, funcdo pulmonar e capacidade funcional.
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3. MATERIAIS E METODOS

3.1. Sujeitos

Neste estudo clinico, observacional e transversal, os pacientes com DPOC
foram recrutados no ambiente hospitalar durante internacdo para tratamento da exacerbagéo
da doenca. Todos os pacientes apresentaram diagndstico clinico e espirométrico de DPOC, de
acordo com a classificacio GOLD [30] (VEF1/capacidade vital forcada, 0,7 e VEF1 pos-
broncodilatador, 80% predito) e foram avaliados pelo menos entre 24 e 48 horas apds o inicio
da terapia padréo (beta-2 agonistas, anticolinérgicos, corticosterdides orais, broncodilatadores
de curta agdo, oxigenoterapia e tratamento antibiético) para tratamento da exacerbagdo da
DPOC. Os pacientes deveriam estar respirando espontaneamente e conseguir manter diadlogo
no momento da avaliacgéo.

Os critérios de elegibilidade para o estudo foram: pacientes com histéria de
tratamento para DPOC, aqueles que apresentassem sinais e sintomas de exacerbacdo da
doenca no momento da admissdo, aqueles que ja tivessem diagndstico médico prévio de
DPOC exacerbada e historia de tabagismo. Os critérios de ndo inclusdo foram doenca
vascular periférica (relatada pelo proprio paciente e constando no prontudrio médico),
presenca de condicdes neuroldgicas que impedissem a participacdo no estudo, outras doencas
respiratorias concomitantes, pacientes em ventilacio mecanica invasiva, instabilidade
hemodindmica (pressdo arterial >140x90mmhg ou <100x60mmhg) [31], presenca de angina

instavel e historia de infarto agudo do miocardio nos ultimos seis meses.

3.2. Aspectos éticos

O estudo foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa da Universidade
Federal de S&o Carlos (Brasil, numero de referéncia 2015/1220983) e pelos coordenadores
dos hospitais Santa Casa de Misericordia e Hospital Universitario Prof. Dr. Horacio Carlos
Panepucci da cidade de Sdo Carlos. Todos o0s sujeitos e/ou pessoas responsaveis foram
informados sobre os objetivos do estudo e os procedimentos experimentais e foram
assegurados sobre a confidencialidade dos dados pessoais. Todos 0s pacientes assinaram 0

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido antes de iniciar os procedimentos.
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3.3. Protocolo

O estudo consistiu em duas fases: na primeira, os pacientes foram avaliados no
hospital durante a internacdo no periodo de exacerbacao entre as 24 horas e 48 horas ap0s 0
inicio da terapia padrdo para tratamento da exacerbacdo. Neste momento, a dispneia foi
avaliada utilizando a escala modificada do Medical Research Council (mMRC); o estado geral
de saude foi avaliado pelo questionario COPD Assessment Test (CAT); a capacidade
funcional foi avaliada pelo teste de forca de preensdo palmar (FPP) utilizando um
dinambmetro e as medidas hemodindmicas e de RA mensuradas pelo equipamento
Sphygmocor. A segunda fase ocorreu no periodo de recuperacdo (30 dias apés a alta do
paciente), no laboratdrio de Fisioterapia Cardiopulmonar da Universidade Federal de S&o
Carlos, onde os pacientes realizaram o teste de funcdo pulmonar e foram novamente aplicados
0s questionarios de percepcado subjetiva de dispneia e estado geral de saude e mensuradas as

variaveis hemodinamicas, de RA e a capacidade funcional pelo teste de FPP.

3.3.1. Estado geral de satde e percepcao subjetiva de dispneia

O estado geral de salude dos pacientes foi avaliado por meio do COPD
Assessment Test (CAT), que compreende oito itens, cada um com seis niveis [32]. A
percepcdo de dispneia relatada pelo paciente foi avaliada pela escala de dispneia modificada
do Conselho Britanico de Pesquisas Médicas (modified Medical Research Council- mMRC)
[33].

3.3.2. Forca de preensdo palmar

A forca de preensdo palmar (FPP) foi aplicada como indice objetivo de
integridade funcional dos membros superiores e como parametro indicativo da satde geral do
adulto; portanto como medida da capacidade funcional [34]. Esta avaliacdo foi realizada
utilizando-se um dinamometro (Jamar®, Sammons Preston Rolyan, IL, EUA), em unidade
kilograma-forca (kgf), e seguindo o protocolo proposto pela Sociedade Americana de Terapia
da Méo (SATM). Trés contracOes voluntarias méximas foram solicitadas com 30 segundos de
descanso entre elas. A media dos valores obtidos foi utilizada na anélise estatistica, e as

medidas ndo poderiam variar mais que 5% entre elas [35].
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3.3.3. Medidas hemodinamicas

3331 Analise da onda de pulso (AOP)

A AOP foi investigada usando um teste ndo invasivo, com o0 sistema
SphygmoCor (SphygmoCor, AtCor Medical, Sydney, Australia), por um Unico operador apos
treinamento adequado, com 0 paciente em repouso na posi¢do supina 10 minutos antes da
avaliacdo (figura 1). As mensuraces das variaveis hemodinamicas incluiram medidas de
pressdo arterial sistolica e diastdlica central (PASc e PADc, respectivamente), pressao arterial
sistolica e diastdlica periférica (PASp e PADp, respectivamente), pressao de pulso central e
periférica (PPc e PPp, respectivamente) e pressdo de aumento (PA). A PA pode ser
considerada uma medida indireta da elasticidade arterial, sendo obtida pela diferenca entre o
segundo pico sistolico (referente a onda refletida) e o primeiro pico (onda resultante da sistole
ventricular). A pressdo de pulso (PP) consiste na diferenca entre a pressao arterial sistolica e
diastolica. A partir destas duas varidveis (PA e PP), o indice de amplificacdo (I1A) também foi
calculado, sendo definido como a relacdo entre essas duas variaveis, em porcentagem (1A% =
[PA/PP] x100). O IA mede o incremento suplementar da pressdo de aumento (PA) durante a
sistole devido ao reflexo das ondas de pressdo que viajam para frente da circulacéo periférica
[20]. Para evitar a variabilidade interindividual secundaria a frequéncia cardiaca, o IA foi
corrigido para uma frequéncia cardiaca de 75 batimentos por minuto. Também foram
calculadas a diferenca entre a pressao arterial sistélica central e periférica (ACP) e a relagédo
entre ambas pressoes sistolicas, chamado indice de correspondéncia (IC), conforme proposto
por Gel’rser et al. (2008) [36].

3.3.3.2. Velocidade da onda de pulso (VOP)

A VOP ¢ considerada o método "padrdo-ouro” pela Sociedade Europeia de
Hipertensdo e Sociedade Europeia de Cardiologia como preditor de eventos cardiovasculares
futuros e mortalidade. Esta varidvel consiste na relacdo entre distancia e tempo de transito
entre duas ondas de pressdo registradas transcutaneamente em dois locais arteriais (VOP =
distancia [m]/ tempo de transito [s]. Neste estudo, a VOP foi medida por formas de onda das
artérias carotida e femoral usando a tonometria de aplanacdo (Sphygmocor; AtCor Medical,

Sydney, Austrdlia) na artéria carétida (figura 1). O software do sistema Sphygmocor
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assegurou a qualidade da medicdo da onda de pulso. Tanto para a mensuracao das variaveis
hemodindmicas e da RA, o paciente foi posicionado em decUbito dorsal e permaneceu em
repouso previamente as avaliagGes para estabilizacdo hemodindmica. Para a mensuracdo da
VOP, o avaliador localizou o pulso da artéria carotida e posicionou o tondmetro neste local
para captacdo das ondas e posterior calculo da VOP. As medidas foram repetidas trés vezes
em cada individuo e a medida mais precisa, de acordo com os critérios de controle de
qualidade do aparelho SphygmoCor, foi considerada para andlise estatistica (figura 2). A
medida foi considerada aceitavel se reproduzivel trés vezes com variacdo menor do que de
10% entre as medidas. O valor de VOP considerado para analise foi obtido pela média das

trés medidas realizadas.

Figura 1 — Avaliacdo da velocidade da onda de pulso utilizando o equipamento Sphygmocor.
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Figura 2 — Tela capturada no momento da avaliacao da velocidade da onda de pulso.

Pulse Wave Velocity

Age (years) Age (years)
Normalised to 80% Direct Distance

Heart Rate Pulse Wave Velocity Pulse Transit Time

80 bpm 5.8 mi/s 57 ms

3.34 Exames laboratoriais

Foram obtidos dados dos exames laboratoriais e bioquimicos: hemograma e
dados gasométricos. As concentragdes séricas de proteina C-reativa também foram

mensuradas.

3.3.5. Funcéo pulmonar

Para estadiamento da doenca e caracterizagdo da amostra, foi realizada a
espirometria (manobra de capacidade vital forcada-CVF) utilizando um espirémetro (CPFS/S,
Med Graphs e 1085 ELITE DTM, Medical Graphics Corporation, St. Paul, MN, USA), de
acordo com as diretrizes das Sociedades Americana e Europeia do Térax - American Thoracic
Society (ATS)/European Respiratory Society (ERS) [37]. Antes e apds a administracdo de
400 microgramas de salbutamol, a CVF e o volume expiratorio forgada no primeiro segundo
(VEF1) foram medidos. A confirmagdo da DPOC foi considerada se a relacdo VEF1/CVF,
ap6s o uso do broncodilatador, apresentassevalor inferior a 70, conforme definido pelos
critérios da GOLD (VEF1/CVF<0,7) [38]. A espirometria foi realizada 30 dias ap6s a alta do
paciente para assegurar que 0s pacientes estivessem em periodo de estabilidade clinica da
exacerbacdo e pudessem realizar o teste de fungdo pulmonar com critérios aceitaveis e

reprodutiveis [39].
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3.4, Anadlise estatistica

Para a andlise estatistica, foi utilizado o software SigmaPlot para Windows,
versdo 11.0 (SyStat Software, Inc., San Jose, CA). Os resultados foram apresentados em
média + desvio padrdo, sendo considerando nivel de significancia de 5%. Para todas as
analises estatisticas. O tamanho da amostra foi calculado usando o software G*Power (versédo
3.1.9.2), com base em estudo piloto, utilizando a variavel pressao arterial sistélica central
(PASc) como principal, para significancia de 5% e com poder de 80%. De acordo com a
distribuicdo da variavel, foi realizado o teste t de Student pareado ou o teste de Mann-
Whitney para avaliar as diferencas entre as variaveis hemodinamicas, dispneia e variaveis da
funcdo pulmonar. O coeficiente de correlacdo de Pearson foi utilizado para testar a associacdo
entre varidveis hemodinamicas, dispneia, estado geral de saude e FPP. A magnitude das
correlagdes foi determinada considerando a seguinte classificagdo os valores de r: 0.26-0.49,
baixo ou fraco; 0.50-0.69, moderado; 0.70-0.89, forte ou elevada; e 0.90-1.0, muito alta [40].
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4. RESULTADOS

Foram recrutados 41 pacientes no momento das 24-48 horas ap6s a
hospitalizacdo para tratamento da exacerbacdo da DPOC. Dos 41 recrutados, 21 néo
compuseram a amostra por inelegibilidade (causas descritas na figura 3) e 20 foram elegiveis
para o estudo. Dos 20 elegiveis, um foi excluido por néo ter diagndstico de DPOC confirmado
pelo teste de funcdo pulmonar; dois tiveram novo episddio de exacerbagdo antes da segunda
avaliacdo; um faleceu antes da segunda avaliacdo; dois ndo compareceram para a avaliacdo 30
dias apos a alta e em cinco voluntarios ndo foi possivel completar todas as avaliacdes
hemodinamicas com sucesso. Portanto, nove pacientes finalizaram os procedimentos proposto
quanto as medidas hemodindmicas na primeira avaliacdo e 30 dias ap6s a alta. As
caracteristicas antropométricas, demograficas e clinicas dos sujeitos estdo apresentadas na
tabela 1. Pode-se observar que a maioria da amostra era composta por mulheres e a média de
idade foi de 62.7 anos. Do total, quatro pacientes realizaram os procedimentos experimentais
com uso de oxigénio na primeira fase (exacerbacdo), mas todos realizaram os procedimentos
sem uso de oxigénio na segunda fase (recuperacdo). Também é possivel observar que o
questionario CAT apresentou maior pontuacao na primeira fase, caracterizando pior estado de
salde destes pacientes na fase de exacerbacdo. De acordo com a classificacdo da GOLD [30],
trés individuos tiveram a doenca estagiada como moderada (50%<VEF1<80% predito) e seis
como graves (30%<VEF1 <50% predito). Quanto & classificacdo da GOLD por grupos
ABCD baseada nos sintomas do paciente e historico de exacerbacdes, encontramos um sujeito
classificado como grupo C (duas ou mais exacerbagfes ou pelo menos uma com
hospitalizacdo; mMRC 0-1 ou CAT<10) e oito sujeitos classificados como grupo D (duas ou

mais exacerbac6es ou pelo menos uma com hospitalizacdo; mMMRC>2 ou CAT>10).
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Figura 3 - Figura do recrutamento dos pacientes estudados.
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Tabela 1: Dados demograficos, antropométricos e clinicos dos pacientes estudados.

Exacerbacdo aguda

30 dias ap0s a alta

(n=9) (n=9)

Dados demograficos e antropométricos

Feminino, n/% 777.7

Idade, anos 62.7+9.1
Altura, m 1.56 £0.1

Peso, kg 65.7 £13.2

IMC, kg/m? 27.1+4.9

Estado tabagico

Fumantes atuais, n/% 3/33.3

Ex fumantes, n/% 6/66.6

Dados clinicos

CAT 24.2 £9.1 16.6+9.8*
mMRC 2.3+0.7 1.8+1
FPP, kgf 18.316 20.619.2
FC, bpm 77 £12.8 78.4+14.2
Sp02, % 93.2+3.1 94.7+2.6
pH 7.3+0.04 7.4+0.04
pCO2, mmHg 44.3+9.7 39.2+4.8
pO2, mmHg 65.9+18.5 73.4£10.3
Sa02, % 89.6+7.6 94.5+2
HCO3, mEqg/L 26+3.9 24.4%2.1
Proteina C reativa, mg/dL 4.7 7 1.3+15
Leucdcitos, 1000/mm3 10085.7+3268.7 -
Oxigenoterapia, I/min 0.6 +1.3 -
Oxigenoterapia, n/% 4/44.4 -
Hipertensao, n/% 5/55.5

Funcéo pulmonar

CVF, % predito - 70.7£17
VEFL, L - 1.09+0.4
VEF1, % predito - 47.2+12.8
VEF1/CVF, % predito 51.2+13.3
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Classificacdo GOLD

GOLD 2, n/% - 3/33.3%
GOLD 3, n/% - 6/66.6%

Nota: Dados apresentados em médiatDP.

Abreviagbes: IMC: indice de massa corporal; CAT: COPD Assessment Test; mMRC: escala modificada do
Medical Research Council; FPP: forga de preensao palmar; FC: freqliéncia cardiaca; SpO2: saturagdo periférica
de oxigénio; VEF1: volume expiratério for¢ado em 1 segundo; CVF: capacidade vital forcada.

*p=0.04.

Algumas medidas hemodinamicas centrais foram diferentes quando
comparados 0s momentos da exacerbacao aguda e 30 dias apos a alta, como PAS e PP (PASc:
p = 0.04; PPc: p= 0.02, respectivamente), PA (p = 0.02) e periféricas (PASp: p=0.05; PPp:
p=0.03). Também descobrimos que a RA, medida pela VOP, ndo se mostrou diferente na
exacerbacdo aguda em comparacdo com 30 dias apds o episddio agudo (p = 0.63). Os dados
estdo apresentados na tabela 2. Para melhor visualizagdo das mudangas ocorridas nas

variaveis TTP e VOP, a figura 4 esta apresentada abaixo.

Tabela 2. Medidas hemodinadmicas e variaveis de rigidez arterial avaliadas na exacerbacao

aguda e 30 dias ap0s a alta.

Medidas hemodinamicas e

rigidez arterial Exacerbacdo aguda 30 dias apés alta P valor

VOP, m/s 6.6 £1.5 6.8£0.9 0.63
TTP, s 46.8+4.8 48.745.5 0.43
PA, mmHg 15.847.1 9.645.7 *0.02
1A, % 32.1+155 26.3+15 0.12
A, 75% 33.6 £16,5 27.6 £10.8 0.13
PAM, mmHg 103.1+11.5 93.8+8 0.14
FC, bpm 74.8+12.7 77514 0.83
PASc, mmHg 127.4+13 110.6+9.3 *0.04
PADc, mmHg 84.2+7.6 77.2£7.5 0.14
PPc, mmHg 43.1+49.1 33.5+6.6 *0.02
PASp, mmHg 139+17.1 120.8+8.9 *0.05
PADp, mmHg 82.7+7.8 77.746.2 0.19
PPp, mmHg 56.1£12.7 44.1+7.7 *0.03
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ACP, mmHg 9+7 9.2+4.5 0.10
IC 0.91+0.003 0.91+0.02 0.97

Abreviacdes: VOP: velocidade da onda de pulso; TTP: tempo de transito do pulso; PA: pressdo de aumento; IA:
indice de amplificacdo; PAM: pressdo arterial média; FC: frequéncia cardiaca; PAS: presséo arterial sistolica;
PAD: pressao arterial diastolica; PP: pressdo de pulso; ACP: diferenga entre presséo sitolica central e periférica;
IC: indice de correspondéncia.

Figura 4 - llustracdo dos valores médios+DP das variaveis tempo de transito de pulso (TTP) e
velocidade de onda de pulso (VOP) nos momentos de exacerbagdo aguda e recuperacao.

g exacerba¢3o aguda 30 dias apos alta

46.8 m:
! » ms 48.7 ms

carotid artery

\J

femoral

: ?
>

TTP

VOP=distancia[m]/TTP[s]

VOP agudo=6.6:1.5m/s VOP 30dias=6.8+0.9m/s

Fonte: Adaptada da Scientific Reports [41].
Legenda: TTP: tempo de transito do pulso; VOP: velocidade da onda de puslo; D: distancia entre as artérias
carétida e femoral.

Na tabela 3, estdo apresentados dados dos coeficientes de correlacdo de

Pearson e os p valores entre as medidas hemodinamicas, variaveis de rigidez arterial, forca de
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preensdo palmar, dispneia e funcdo pulmonar na exacerbacdo aguda e no periodo de

recuperacdo de 30 dias apos alta.

Tabela 3. Coeficientes de correlagdo de Pearson e valores de P entre as medidas
hemodinamicas, varidveis de rigidez arterial, forca de preensdo palmar, dispneia, funcéo

pulmonar e estado de saude na exacerbagdo aguda e 30 dias apos a alta.

Exacerbacao R P valor
VOP X FPP - 082 *0.006
VOP X VEF1, L -0.87 *0.002
VOP X VEF1, %pred -0.78 *0.01
IA X VEF1, %pred 0.68 *0.04
VOP X mMRC 0.59 0.09
30 dias ap0s alta

VOP X FPP -0.76 *0.01
TTP X FPP 0.75 *0.04
VOP X VEF1, L -0.81 *0.006
FPP X VEF1, L 0.82 *0.006
CAT X VEFL1, %pred -0.70 *0.03
mMRC X VEF1, %pred -0.92 *0.0002

Abreviagdes: VOP: velocidade da onda de pulso; IA: indice de amplificacdo; TTP: tempo de trénsito do pulso;
mMRC: escala modificada do Medical Research Council; CAT: COPD assessment test; FPP: forca de preenséo

palmar; VEF1: volume expiratorio forcado em 1 segundo.
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5. DISCUSSAO

O comportamento das variaveis hemodinamicas centrais e sua associacdo
com diferentes aspectos clinicos e funcionais em diferentes momentos no curso da DPOC
ndo estdo bem estabelecidos para garantir um manejo e cuidado mais adequado destes
pacientes. Desta forma, neste estudo, propusemos investigar medidas hemodinamicas
centrais e periféricas, RA, capacidade funcional e parametros clinicos na exacerbacdo aguda
da DPOC e 30 dias apds o episodio e também investigar a possivel relacdo entre eles. Nosso
estudo mostrou diferencas significativas nas pressfes central e periférica na exacerbacao
aguda em comparacdo com 30 dias ap6s a alta do paciente e também que a RA ndo se
mostrou diferente do momento da exacerbacdo para o periodo de recuperacdo. Também
encontramos relacao significativa entre RA, capacidade funcional, funcdo pulmonar e estado
de saude na exacerbacéo e 30 dias ap6s o evento.

O periodo de recuperacdo apds a exacerbacdo é de grande importancia para a
pratica clinica, pois pode representar um periodo de maior vulnerabilidade aos pacientes,
sendo que muitos podem ndo se recuperar completamente em varios aspectos. Considerando
as medidas hemodindmicas centrais e periféricas, encontramos diferenca significativa na
exacerbacdo e 30 dias ap6s a alta hospitalar. As pressdes sistolica e de pulso centrais e
periféricas (PASc, PPc, PASp e PPp) foram significativamente maiores na exacerbacdo em
compara¢do com um més apos o0 evento. Também observamos 0 mesmo comportamento
para a medida da pressdo de aumento (PA) comparando fase de exacerbacdo e de
recuperacao.

A PA ¢ obtida pela diferenca entre a sistole da onda refletida (onda que volta
na fase da diastole) e o primeiro pico de pressao sistolica decorrente da sistole ventricular e
tem sido considerada uma medida indireta da elasticidade arterial [20]. Fisiologicamente,
quando as artérias sdo complacentes e elasticas, a pressdo da onda é gerada como um
resultado da forca de bombeamento cardiaco (onda decorrente da sistole ventricular) e da
onda de retorno proveniente da didstole, ndo permitindo que seja gerada uma pressdo de
aumento. No entanto, quando as artérias sdo mais rigidas, tanto a onda decorrente da sistole
quanto a refletida percorrem o trajeto com maior velocidade; portanto, a onda refletida se
funde com primeira onda oriunda da sistole ventricular, aumentando a pressao sistolica e a
poOs-carga cardiaca e, também, gerando a PA [42]. Em nossos pacientes, no momento da

exacerbacdo, embora ndo possamos indicar um mecanismo de causa-efeito, podemos supor

26



uma reducdo na complacéncia e elasticidade do vaso culminando no aumento das pressoes
sistolicas centrais e periféricas e, consequente, aumento da pressdo de pulso.

Curiosamente, o indice de amplificacdo (IA) ndo apresentou diferenca entre
0s dois momentos em nosso estudo. O IA ¢é definido como a pressdo de aumento (PA)
expressa como uma porcentagem da pressdo de pulso (PP) e mede o aumento suplementar
da pressdo sanguinea durante a sistole devido ao reflexo da onda de pressao que trafega pela
circulagéo periférica. No entanto, comparando ambos os momentos, temos que tanto a PA e
a PP estdo aumentadas na exacerbacdo, mas que diminuiram aos 30 dias apos a alta.
Portanto, é esperado que este indice ndo tenha apresentado alteracdes consistentes.

Embora essas medidas (PA e IA) sejam apresentadas como mudangas na
andlise da onda de pulso e também podem inferir a elasticidade dos vasos, a rigidez arterial
avaliada pela velocidade da onda de pulso carotideo-femoral (VOPcf) é considerada a
medida validada e padrdo-ouro para mensuracdo de RA [6,43]. Estudos prévios observaram
que a RA aumentou no paciente com DPOC, especialmente durante a exacerbacéo [16]. No
nosso estudo, a VOP foi avaliada por tonometria de aplanacdo na artéria carétida com o
sistema Sphygmocor e nao encontramos mudanca significativa da exacerbacdo para 30 dias
apos a alta. Labonté et al. (2014) [44], em uma andlise preliminar que avaliou a VOP em
pacientes com DPOC que tiveram antecedentes de eventos ou riscos cardiovasculares,
encontraram diferentes padres de mudangas (aumento, diminuicdo e sem alteracdo) entre a
exacerbacdo aguda e até 30 dias ap0Os a hospitalizacdo. Eles atribuiram esse resultado a
presenca de diferentes fatores de riscos cardiovasculares entre os pacientes, como a presenca
de doenca arterial coronariana, dislipidemia, hipertensdo entre outros. Em nosso estudo, trés
pacientes apresentavam hipertensao arterial, cinco apresentavam disfuncdo diastolica e trés
eram fumantes atuais, mas ndo apresentaram outros fatores de risco cardiovasculares ou
eventos prévios como relatados no estudo de Labonté.

Patel. et al (2013) [6] avaliaram a VOP adrtica em pacientes com DPOC em
condicdo estavel, previamente ao evento de exacerbacdo, e durante evento agudo em um
estudo de coorte observacional. A RA foi relacionada a frequéncia de exacerbacdo e uma
maior VOP adrtica foi observada em pacientes que exacerbavam com maior frequéncia em
comparacdo com exacerbadores infrequentes (11.4+2.1 versus 10.3£2.0 m/s, p=0.025).
Além disso, a RA aumentada persistiu por mais de dois meses e foi mais pronunciada nos
pacientes com infecgdo nas vias aéreas na exacerbacdo. Em nosso estudo, também néo
encontramos alteracdes significativas nos valores da VOP comparando a exacerbacgdo e um

curto periodo de 30 dias apds o episddio agudo. O hemograma coletado durante o evento
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mostrou que os leucocitos eram, em média, de 10085,7+3268,7 e a proteina C reativa
apresentou maior significancia no evento agudo, mas ndo se diferenciou com a recuperagao
por grande variagao observada.

Este estudo também mostrou que as medidas periféricas (PASp e PPp) foram
maiores na exacerbacdo, fato que pode ser atribuido a elevacéo na pressdo central. Com a
chegada precoce da onda refletida, é esperado que haja um aumento na pressdo central e,
consequentemente, do trabalho cardiaco para bombear sangue na fase da sistole, fazendo
com que o coragdo tenha que bombear o sangue com mais pressao. Ao ejetar o sangue com
mais pressao, este aumento também se refletira na periferia, levando consequentemente a
aumento na pressdo periférica. No entanto, outros fatos podem ter influenciado esse
resultado. Com o processo inflamatdrio intensificado durante o evento de exacerbacéo, €
sabido que a funcdo endotelial pode estar mais prejudicada devido as citocinas pro-
inflamatdrias circulantes que podem interferir na estrutura dos vasos e influenciar o processo
hemodindmico; porém, ndo podemos afirmar e atribuir esse fato aos nossos achados, pois
ndo utilizamos exames especificos para avaliar de maneira mais robusta o estado
inflamatdrio durante a exacerbacao.

Analisando outros aspectos importantes, sabe-se que a onda de pressao se
altera continuamente ao longo da éarvore arterial. Normalmente, na aorta ha maior
distensibilidade devido a sua composi¢cdo mais elastica comparada as artérias periféricas
musculares [42,43]. Assim, a pressdo sistélica pode ser até 40 mmHg maior na artéria
braquial do que na aorta, enquanto que a diastolica e pressdo arterial média permanecem
relativamente constantes em individuos jovens normais [45]. Em nosso estudo, esse
gradiente entre PAS central e periférica, avaliada pela ACP, ndo apresentou diferenca
significativa entre os dois momentos; no entanto, pudemos observar que este gradiente
pressorico entre a aorta central e vasos periféricos foi de aproximadamente 9 mmHg em
ambos 0s momentos, fato que pode estar relacionado ao aumento da presséo central, levando
0S pacientes a um maior risco de eventos cardiovasculares.

Um dos links da DCV na DPOC é o processo inflamatério que envolve o
processo de remodelamento dos vasos, com fragmentacdo de elastina e a substituicdo do
colageno na matriz extracelular e também esta relacionado ao progresso da RA [46]. Este
processo de remodelamento também atinge o pulmao e suas derivacdes, com degradacgéo de
elastina nas estruturas que também podem levar a perda de anexos alveolares e ao enfisema
[47]. No nosso estudo, encontramos correlacdo negativa e forte entre RA e fungéo pulmonar

(VOP vs VEF1), que também foi encontrada nos 30 dias apos a alta. Assim, podemos
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interpretar este achado como quanto pior a funcdo pulmonar do paciente, mais prejudicados
0s aspectos cardiovasculares. Enquanto para o IA, encontramos correlagdo moderada e
positiva com a funcdo pulmonar. Como dito anteriormente, este indice envolve a PP como
denominador para calcular o 1A e pudemos observar que esta variavel (PP) aumentou
consideravelmente mais do que a PA, fazendo com que esta relagcdo esteja reduzida por um
maior aumento da variavel PP, justificando a relagdo positiva com o VEFL1.

Em termos de associa¢do, nossos achados corroboram com varios outros
estudos que avaliaram RA em individuos com DPOC usando VOP e variaveis de funcao
pulmonar. McAllister et al. (2003) [48] mostraram que a VOP correlacionou-se com VEF1%
predito em individuos com DPOC e, portanto, também foi associado a gravidade da doenca.
Estes achados séo de grande importéncia para a préatica clinica do dia-a-dia de profissionais
da area da saude, pois conhecendo as condi¢6es da funcéo pulmonar, saberdo que ha relacao
com pior aspecto cardiovascular.

Também encontramos importante correlacdo negativa e forte entre RA e
capacidade funcional, avaliada pela FPP tanto na exacerbagdo quanto nos 30 dias ap0s a alta.
Sabe-se que a DPOC prejudica varias funcdes e é responsavel por perda de peso e massa
magra corporal, diminuicdo da forca muscular e condicionamento fisico. Além disso,
durante a exacerbagdo, os pacientes hospitalizados geralmente permanecem severamente
inativos, afetando ainda mais a capacidade de exercicio. A FPP tem sido amplamente
utilizada como um teste simples que indica a for¢a do corpo como um todo e também reflete
a capacidade funcional em pacientes com DPOC [35].

Vaérios estudos exploraram a capacidade funcional na DPOC e a associacdo
com desfechos cardiovasculares. Sievi et al. (2015) [29] demonstraram em 123 individuos
com DPOC que o IA foi negativamente associado aos niveis de atividade fisica (AF),
medida pelo nimero de passos por dia. Stickland et al. (2013) [49] avaliaram a atividade
fisica, aptiddo aerobica e RA em pacientes com DPOC e controles saudaveis. Eles
descobriram que a atividade fisica, pelo numero de passos por dia e a tolerancia ao
exercicio, medida pelo VO2 pico, estavam significativamente relacionadas a VOP em
individuos com DPOC e estes eram menos ativos e apresentavam artérias mais rigidas do
que os controles. Podemos observar que na exacerbacdo e no periodo de recuperacdo, as
medidas relacionadas a RA foram correlacionadas com a capacidade funcional.

O conhecimento da associacdo de fatores cardiovasculares na DPOC e suas
implicagdes clinicas deve ser visto de maneira mais critica pelos profissionais de salde para

a criacdo de programas de intervencdo que possam ajudar a compreender melhor e
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minimizar o risco cardiovascular na DPOC e, neste aspecto, este foi o primeiro estudo a
identificar essa relacdo entre medidas hemodinamica centrais e capacidade funcional na
exacerbacdo aguda da doenca.

Ainda considerando o perfil funcional, também foi encontrada correlacéo
moderada e positiva entre 0 TTP e FPP (r =0.75; p =0.04). O TTP representa o tempo entre
o0s dois picos sistolicos da onda oriunda da sistole ventricular e da onda refletida. Quando a
onda refletida chega precocemente durante a fase de sistole cardiaca, o tempo de transito é
menor em comparagdo com sua chegada a diastole e, entdo, podemos dizer que quanto mais
cedo a onda refletida atinge o coracdo, menor serd o tempo de transito deste pulso, inferindo
assim um sistema vascular mais rigido e uma capacidade funcional mais prejudicada.

Nosso estudo contribuiu para entender melhor o comportamento das varidveis
hemodindmicas centrais e das variaveis de RA em diferentes momentos durante o curso da
doenca (exacerbacdo e recuperacdo) e também a relacdo entre essas varidveis com perfil
clinico e funcional em pacientes com DPOC. Resumindo, verificamos que ha diferenca na
hemodindmica central e periférica entre exacerbagdo aguda e recuperacdo (30 dias ap0s).
Embora as pressdes observadas ndo tenham atingido niveis criticos na exacerbacdo, esta
mudanca pode representar sobrecarga cardiaca e comprometimento hemodindmico neste
momento. Além disso, em termos de elasticidade e rigidez, nossos dados apresentaram
melhor status na recuperacdo (menor indice de PA); no entanto, ndo encontramos essa
diferenca para todas as variaveis, que podem estar ligadas ao poder da amostra. Além disso,
foi possivel observar que nossos pacientes nao tinham rigidez arterial instalada, de acordo
com os valores considerados normais (um limite de 10 m/s foi proposto, indicando danos
aos 6rgaos subclinicos) [50]. Este estudo também mostrou que a capacidade funcional esta
relacionada a fatores cardiovasculares, portanto, estd relacionada com RA bem como a
funcdo pulmonar. Esses aspectos podem ser mais explorados em futuros estudos para
promover o conhecimento nesta area, para que profissionais de saude compreendam melhor
0 comportamento dos desfechos cardiovasculares na DPOC, bem como a relagdo entre

aspectos cardiovasculares e pulmonares e o impacto na vida do paciente.
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6. CONCLUSAO

Concluimos que as medidas hemodinamicas centrais e periféricas estdo mais
prejudicadas na exacerbagdo aguda comparadas a recuperacdo (30 dias ap6s) em pacientes
com DPOC; e que a rigidez arterial, como fator de risco cardiovascular, esta associada a

capacidade funcional e a funcdo pulmonar tanto na exacerbagdo quanto na recuperacao.
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7. CONSIDERACOES FINAIS E DESDOBRAMENTOS

Este estudo contribuiu para elucidar o comportamento das variaveis
hemodinamicas centrais e da rigidez arterial em diferentes momentos no curso da DPOC:
momento agudo da exacerbacao e curto periodo de recuperacdo apos o0 evento. Por meio deste
estudo foi possivel observar que as medidas centrais mensuradas estiveram mais prejudicadas
na exacerbacdo do que no periodo de um més pds-exacerbacdo. No entanto, variaveis da
rigidez arterial ndo se mostraram diferentes em ambos 0os momentos e nem atingiram valores
considerados de risco nos sujeitos estudados. Dessa forma, sugere-se que pesquisas futuras
com amostra maior poderiam ser realizadas para comprovar de fato os dados de rigidez
arterial que ndo puderam ser vistos neste estudo. Além disso, estudos longitudinais que
acompanhem os pacientes por maior periodo de tempo com intuito de verificar a ocorréncia
de desfechos negativos no futuro também podem ser realizados para melhorar o entendimento
destes fatores de risco, objetivando a criagdo de novas estratégias de intervencdo que possam

englobar estes aspectos cardiovasculares ainda nao explorados.
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APENDICE B - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO DE PARTICIPAGAO NO PROJETO DE PESQUISA:
A exacerbacdo da doenga pulmonar obstrutiva cronica isolada e na coexisténcia da insuficiéncia
cardiaca e o suporte ventilatério ndo invasivo: Investigacido do impacto sobre a fung¢do endotelial e
autondémica cardiaca e analise da relagdo dos desfechos cardiovasculares com aspectos clinicos e

funcionais.

RESPONSAVEL PELO PROJETO: RENATA GONCALVES MENDES
LOCAL DO DESENVOLVIMENTO DO PROJETO: Laboratério de Fisioterapia Cardiopulmonar, Departamento de
Fisioterapia da Universidade Federal de Sao Carlos e Santa Casa de Misericordia de Sao Carlos.

Eu, , anos de idade, portador do RG n.

, residente & Rua (Av): , N,
Bairro: , Cidade de: , Estado: , fui

convidado(a) a participar do projeto de pesquisa acima mencionado que serd realizado no Laboratério de

Fisioterapia Cardiopulmonar da Universidade Federal de S&o Carlos e na Santa Casa de Misericordia, e
voluntariamente concordo em participar do referido projeto.

A pesquisa tem por finalidade avaliar a influéncia da doenga pulmonar obstrutiva crénica isolada ou em
conjunto com a doenga cardiaca (insuficiéncia cardiaca) sobre a fungéo dos vasos sanguineos e do sistema
nervoso do coragdo em pacientes que estdo em fase de descompensacgdo da doenca e, investigar a possivel
influéncia dos resultados de exames de sangue e de outros exames (estado inflamatorio, gasometria,
ecocardiografia, dispneia, forga muscular, qualidade de vida e fungdo pulmonar). Além disso, a pesquisa ira
avaliar a influéncia da aplicacdo da ventilagdo com mascara também nos vasos sanguineos e do sistema
nervoso autondmico do coragéo.

Serei submetido a uma avaliagao inicial para coleta dos meus dados pessoais, idade, peso, altura,
habitos de vida didria e medicagdes em uso. Responderei algumas perguntas de questionarios para avaliar a
minha falta de ar (Escala do Medical Research Council), a influéncia da doenga na minha vida cotidiana
(Questionario do Hospital Saint George na Doenga Respiratoria, Medida da Independéncia Funcional), estado
psicolégico (Mini Mental) e meu condicionamento fisico (Questionario de Duke).

Além disso, serei submetido a testes de avaliagdo da forga muscular dos ombros e joelhos (dinamdmetro
MicroFet), e dos musculos respiratérios (manovacuémetro) pela medida da pressao inspiratéria e expiratoria
maxima. Além disso, serei submetido a avaliagdo da funcdo do meu pulmé&o (espirometria) e do meu coragéo
(ecocardiograma) e a exames de sangue. A quantidade de oxigénio, a pressdo arterial, a frequéncia respiratéria
e o eletrocardiograma também seréo monitorados durante as avaliagdes. Os meus batimentos cardiacos seréo
registrados por uma cinta colocada no meu térax e a avaliagdo da fungdo dos meus vasos sanguineos sera

realizada por um ultrassom localizado na pele do brago antes e ap6s a insuflagdo de um manguito no antebrago
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além de um sensor colocado na minha pele para medir a velocidade do sangue pela artérias. Finalmente,
receberei um suporte ventilatério nao invasivo por meio de uma méascara por um periodo minimo de 30 minutos
e maximo de 1 hora. Durante a realizacdo das avaliagGes e intervencdo serei observado(a) por uma equipe
treinada que estara alerta a qualquer alteracdo que possa sugerir a interrupgéo do protocolo proposto.

Os beneficios esperados que terei incluem a verificagdo de possiveis alterages cardiovasculares,
respiratorias, musculares, desempenho em tarefas da vida diaria e de exames de sangue que seréo conhecidos
pela avaliagdo do meu coragdo (ecocardiograma, eletrocardiograma, modulagdo autonémica e dos vasos
sanguineos) da fungdo do pulmdo (espirometria), avaliagdo dos musculos da perna, do brago e musculos
respiratorios (dinamdmetro e manovacudémetro), das atividades da minha vida (questionarios) associadas com a
andlise dos exames de sangue, observando assim, clinicamente minha situacéo fisica. Além disso, a ventilagéo
nao invasiva por uma mascara para receber uma pressdo de ar podera auxiliar na melhora dos sintomas de
cansaco e no funcionamento do sistema respiratério e do coragéo.

A possibilidade de qualquer risco € minima durante os procedimentos propostos, porém caso eu
venha sentir tontura, visdo embagada, falta de ar, cansago, formigamento nas maos, fadiga e qualquer
tipo de dor ou mal estar comunicarei o fisioterapeuta responsavel que imediatamente interrompera a
realizacao da avaliagdo. Caso os sintomas permanegam apds um periodo (10 minutos), um profissional
médico sera contatado imediatamente. Para aumentar a minha seguranga, a frequéncia cardiaca,
pressao arterial e a saturagao periférica de oxigénio serdo monitorizadas antes e ap6s a avaliagdo e
intervengao proposta, e no caso dessas variaveis apresentarem respostas inadequadas, as atividades
também serdo imediatamente suspensas. Adicionalmente, cabe ressaltar que a avaliagdo sera
realizada no ambiente hospitalar com total estrutura para o procedimento e eventuais intercorréncias.

As informagdes obtidas durante as avaliagdes e os exames serdo mantidas em carater confidencial,
portanto n&do serei identificado(a). Além disso, essas informagdes ndo poderdo ser consultadas por pessoas néo
ligadas ao estudo. As informagdes assim obtidas, no entanto, poderéo ser utilizadas para fins cientificos, sempre
resguardando minha privacidade. Tenho a garantia de receber respostas a qualquer pergunta ou esclarecimento
a qualquer duvida a respeito dos procedimentos, riscos e beneficios e de outras situagdes relacionadas com a
pesquisa. Além disso, os pesquisadores responsaveis se comprometem a me fornecer informagdes atualizadas
sobre 0 estudo, mesmo que isso possa afetar a minha vontade em continuar participando da pesquisa. Estou
ciente da importancia do protocolo que serei submetido e procurarei seguir com o programa, salvo algum
problema que possa surgir que me impossibilite de participar.

Durante qualquer periodo da pesquisa poderei deixar de participar da pesquisa se assim for meu desejo,
sem que isso me traga nenhum tipo de penalidade ou prejuizo em minha relagdo com os pesquisadores ou com
a institui¢éo.

Esta pesquisa ndo prevé nenhuma remunerago ou ressarcimento de gastos aos sujeitos da pesquisa.
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Os pesquisadores me informaram que o projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos da UFSCar que funciona na Pré-Reitoria de P6s-Graduagao e Pesquisa da Universidade Federal de
Séo Carlos, cujo endereco e telefone sdo apresentados neste termo.

O presente termo sera emitido em 2 vias, uma delas ficara em posse dos pesquisadores e receberei a
outra copia deste termo, no qual consta o telefone e o enderego do pesquisador principal, podendo tirar minhas
davidas sobre o projeto e minha participacdo, agora ou a qualquer momento.

Declaro que eu li, entendi e concordo inteiramente com as informagdes que me foram apresentadas.

Dessa maneira, manifesto livremente a minha vontade em participar deste projeto de pesquisa.

Sao Carlos, de de

Assinatura do(a) voluntario(a)

E-MAIL PARA CONTATOS:

Dra. Renata Gongalves Mendes mendesrg@hotmail.com

LABORATORIO DE FISIOTERAPIA CARDIOPULMONAR DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE SAO
CARLOS: Rodovia Washington Luiz, Km. 235 - Caixa Postal 676 - CEP 13.565-905 - Sao Carlos - SP -
Brasil. Telefone (16) 3306-6704.

COMITE DE ETICA EM PESQUISA EM SERES HUMANOS DA UFSCAR (Pro-Reitoria de Pés-
Graduagéo e Pesquisa da Universidade Federal de Sao Carlos): Rodovia Washington Luiz, Km. 235 -
Caixa Postal 676 - CEP 13.565-905 - S&o Carlos - SP - Brasil. Telefone (16) 3351-8110 ou (16) 3351-

8109. Enderego eletronico: cephumanos@power.ufscar.br.
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APENDICE C - FICHA DE AVALIACAO

Universidade Federal de Sao Carlos
Laboratorio de Fisioterapia Cardiopulmonar

Data: /[ Data internagdo: ___/___/ Datadealta: /|

Inicio _: Término
FICHA DE AVALIACAQ —1° CONTATO

I. PRIMEIRA AVALIACZ\O (24-48 horas terapia medicamentosa)

Avaliadores:

1. DADOS PESSOAIS

Nome:

Quarto/leito, Identificacao:

Endereco:

Cidade: Telefone: () - Celular: () -
Data de Nascimento: / / Idade: Sexo: Raca: Profissdo:
Escolaridade:

2. ANAMNESE:

Histéria de intervencio prévia

Ja foi internado? S ( ) N ( ) — Quantas vezes? Data da tltima internagdo?
Qual o motivo da internagéo:
Realiza fisioterapia de rotina? S ( ) N () Ndmero de exacerbagdes no ultimo ano:

Pratica alguma atividade fisica? S ( ) N () Qual? Quantas vezes? Desde
quando?
Circunferéncia da panturrilha: D......... /E..........

Medicamentos de Rotina (utilizados em casa):
Nome Dosagem Frequéncia




Fatores de Risco: Diabetes ( ) HA ( ) Obesidade ( ) Stress () Dislipidemias ( ) Insuficiéncia renal ()
Histéria de AVC () Hipertensdo pulmonar ( ) Doenca vascular periférica ( ) IAM nos dltimos 6 meses ()
Disfificas Tieoithiana ¢ ) OUHOSC v s s e e Voo
Score Mini mental:........... Estd apto para participar da pesquisa? ( ) Sim ( ) Ndo

Limitacoes de ADM que impossibilite as avaliagdes: () Sim, qUal?......c.cciveneiriirivcncricnciineenee (' )Ndo

Fumante: ( ) Sim ( ) Nao
Se sim: Quanto tempo:............... Se fao JATImon ARtES vonmmnmmmmsnumsnR R

Ingesta de bebidas Alcoolicas: ( ) Sim ( )Nao ( ) Raramente/ Destilado ( ) Fermentado ( )
Freqiiéncia........eceevurvvennen. X/semana Quantidade: Pouca () Média ( ) Grande ( )
Portador de marcapasso Sim( ) Nio ( )

3. EXAME FiSICO

YNy} i L O——— (111 o L ——— .00 117 [ So——— | 24111 DA 21 2 C———

FCrep:.....ccouuvvinee bpm PArep:......cccoouiuuun mmHg T .o, SatO2:......uueee. % FR:....oorvvvriirinnnne
(8 54205111 () Mmm— I\min Nao ()

Tipo de térax: normal ( ) tonel ( ) escavatum ( ) carinatum ( )

Ausculta pulmonar: MV.......c.coovevenne. RA: (" )Ronco ( )Sibilo ( )S\RA ( ) estertores crepitantes
() estetores subcreptantes: () grossas () médias () fiNaS.......cccvveeiiiireiiiineinecnniinenee s

4. MRC- DISPNEIA

Grau Descrigao
O 0 S6 sofre de falta de ar durante exercicios intensos.

O 1 Sofre de falta de ar quando andando apressadamente
ou subindo uma rampa leve.
O 2 Anda mais devagar do que pessoas da mesma idade

por causa de falta de ar ou tem que parar para
respirar mesmo quando anda devagar

3 Pdra para respirar depois de andar menos de 100
metros ou apos alguns minutos

4 Sente tanta falta de ar que ndo sai mais de casa, ou
quando esta se vestindo

5. REGISTRO DA FC E IRR (inicio/final)

POLAR: Inicio Final
CRONOMETRO / HORA CRONOMETRO / HORA

Rep Sentado / /

Rep Supino / /

Controle Frequéncia Respiratoria

Supino Sentado
2-3 minuto 2-3 minuto
4-5 minuto 4-5 minuto

6-7 minuto 6-7 minuto




6. TESTE DE FORCA DE PREENSAO MANUAL

Direita

Esquerda

12 Tentativa

12 Tentativa

22 Tentativa

22 Tentativa

32 Tentativa

32 Tentativa

Por exemplo: Estou muito feliz

7. COPD ASSESSMENT TEST (CAT)

OROOOO

Estou muito triste

PONTUACAO
(- A £ =)
Nunca tenho tosse O OOOOO Tenho tosse o tempo todo
S YV N J
r B A
Nao tenho nenhum catarro OOOOOQ O meu peito esta cheio de
(secrecao) no peito catarro (secregao)
Y
~
s B £ M,
Nao sinto nenhuma O OO O O O Sinto uma grande pressao
pressao no peito no peito
s Y J
~
[ g 4 N
Nao sinto falta de ar Sinto bastante falta de ar
quando subo luma ladeira O OOOOO quando subo uma ladeira ou
ou um andar de escada um andar de escada
. v N J
~
Nao si h B 6 i
OSINto pennuns Sinto-me muito limitado nas
limitagcdo nas minhas ok ividad
s atividades em casa minhas atividades em casa )
~
o ™
Sinto-me confiante para Nao me sinto nada confiante
sair de casa, apesar da O OOOOO para sair de casa, por causa
minha doenga pulmonar d inha d |
ca pi a min oenca pu monar)
~
~
d Nao durmo profundamente N (
Durmo profundamente O OOOOO devido & minha doencga
ulmonar
S e P € J
.
N 6 )
Tenho muita energia Nao tenho nenhuma energia
(disposicao) O OOOOO (disposicao)
T N
~
e )
PONTUACAO
O teste de Avaliacao da DPOC (COPD Assessment Test) e o logotipo CAT € uma marca comercial de
grupo de empresas GlaxoSmithKline. TOTAL
©2009 GlaxoSmithKline. Todos os direitos reservados. . J
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8. AVALIACAO DA RIGIDEZ ARTERIA

Data de nascimento 7|

Idade

Altura (cm)

Paciente: ID: Data:__ /

Medidas (Distancias em cm)

Carotida = Manibrio

Maniibrio => EIAS

EIAS = CUFF

Pulse Wave Analysis (PWA)

Pressdo sistélica —SP (mmHg)

Pressio diastdlica- DP (mmHg)

Pressio de Pulso — PP (mmHg)

Pressio arterial média- MAP (mmHg)

Avaliacio central — HR (bpm)

Pressio aumentada - AP

Indice aumentado - ALx

ALx 75

Pressao Braquial periférica

SYS

DIA

Pressdo sanguinea média (mmHg)

Pulse Wave Velocity (PWYV)

Variaveis 1 2 3

Avaliagio Central — HR (bpm)

Velocidade de pulso da onda- PWV (m/s)

Tempo da passagem do pulso- PTT (m/s)

45



9. EXAMES LABORATORIAIS

HEMOGRAMA GASOMETRIA BIOQUIMICA OUTROS EXAMES
Data: Data: Data: Data:

Hemicias PH PCR Creatinina
Hemoglobina PaCO, Pro BNP Uréia

Hematdcrito PaO, CKMB

Plaquetas SatO, Troponina

Leucécitos HCO5 Interleucina

VCM BE Interleucina

HCM

CHCM

10. PRESCRICAO MEDICAMENTOS:

Nome Dosagem Frequéncia

EXAMES
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Manual por dinamémetro Jamar; um ecocardiograma sera também realizado para o estudo das fungdes do
coracao por uma cardiclogista especializada; a cada dia de avaliagao, serdo também obtidos os resultados
dos exames laboratoriais & bioquimicos: hemograma, dados gasomeétricos (antes e apds VNI), BMP/pro-
BNP, Creatinina, concentracdes séricas de proteina C reativa (antes e apds VNI): a saturac@o periférica de
oxigénio, pressao arterial, frequéncia respiratoria e tragado eletrocardiografico tambem serdo monitorados
durante as avaliagdes. Avaliagdo da Funcdo Pulmonar: A espirometria sera realizada por operadores
treinados e certificados (Espirémetro portatil Jaeger), utilizando técnicas convencionais e seguindo as
recomendagdes técnicas da Sociedade Brasileira de Pneumclogia e Tisiclogia e o registro da frequéncia
cardiaca e intervalos R-R para posterior analise da variabilidade da frequéncia cardiaca serao registrados
continuamente com o paciente acordado, na posi¢do sentada e durante 10 minutos, utilizando um sistema
de telemetria Polar S810i e a avaliagdo da fung@o endotelial sera realizada pela medida de vasodilatagéo
mediada por fluxo da artéria braquial (DMF) com uso de ultrassom e complementada pela medida da
velocidade da onda de pulso (VOP) e indice de amplificacdo pelo aparelho (SphygmoCor). O suporte
ventilatorio ndo invasivo sera administrado usando um equipamento portatil na modalidade Bilevel. A VNI
com pressao positiva sera administrada por meio de interface cronasal por um periodo minimo de 30 min e
maximo 1 hora.

Objetivo da Pesquisa:

O objetive deste estudo & investigar o impacto da coexisténcia da doenca pulmonar abstrutiva cronica e
insuficiéncia cardiaca sobre a funcio endotelial @ modulagéo autondmica cardiaca em pacientes
exacerbados e o impacto da aplicacdo do suporte ventilatério ndo invasivo na coexisténcia da doenca
pulmonar obstrutiva crénica sobre a fung¢do endotelial 8 modulagio autondmica cardiaca em pacientes
exacerbados. Também pretende investigar a existéncia de relacionamento entre os desfechos
cardiovasculares (fun¢do endotelial & autondmica cardiaca) com outras importantes variaveis clinicas e
funcionais com o estado inflamatorio, resultados gasométricos & ecocardiograficos, dispneia, forga muscular
periférica, capacidade funcional e cognitiva, qualidade de vida e fungdo pulmanar,

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

A pesquisadora aponta que os riscos envolvidos com este protocolo s8o minimos, pelo fato dos pacientes
estarem em ambiente hospitalar & amparados pela avaliacdo clinica. Aponta possivel dor na coleta de
sangue para os exames. Quanto aos beneficios, afirma que os possiveis navos conhecimentos obtidos com
esta pesquisa contribuirdo para o embasamento de futuras propostas intervencionais para o manegjo mais
adequado destas doengas que representam causas
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Balrro: JARDIM GUANABARA CEP: 13.565-905

UF: 5P Municipio: SAD CARLDS

Telefone: (1G)3351-0G83 E-mail: cephumanos@ufscarbr



UNIVERSIDADE FEDERAL DE Plataforma
SAO CARLOS/UFSCAR %oﬂ

Contimuacio do Parecer: 1220 983

importantes de invalidez & mortalidade mundial com tendéncia a aumento devido ac envelhecimento da
populagdo. Para o paciente, aponta como beneficios as avaliagdes que serdo realizadas e a utilizagéo do
VNI, pois este podera auxiliar na melhora dos sintomas de cansaco € no funcionamento do sistema
respiratorio e do coracéo.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:
Projeto de pesquisa tem relevancia para a area em guestao. O cronograma informado esta adeguado.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
A Folha de Rosto foi adequadamente preenchida e esta assinada. Foi reapresentado o TCLE, com os riscos
associados a pesquisa, conforme determina a Resolugdo CNS 466/12. Foi apresentada a autorizacdo por

parte do responsavel pelo local aonde serdo recrutados os pacientes e realizada a pesquisa.

Recomendacgoes:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagodes:
As pendéncias foram resolvidas.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Projeto aprovado do ponto de vista ético,

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arguivo Postagem Autor Situagdo
TCLE / Termos de  |TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE | 06/06/2015 Aceito
Assentimento / E ESCLARECIDO DE PARTICIPACAQ 10:58:47
Justificativa de NO PROJETO DE PESQUISA pdf
Auséncia
Projeto Detalhado /' |PROJETO FARA O CEP . pdf 06/06/2015 Aceito
Brochura 11:21:28
Investigador
Folha de Rosto folha de rosto assinada.pdf 08/06/2015 Aceito

— _ 22:27:46
Informacdes Basicas|PB_INFORMAGCOES BASICAS DO P | 08/06/2015 Aceito
do Projeto ROJETO 532007.pdf 222842
TCLE / Termos de  |TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE -| 21/07/2015 Aceito
Assentimento / novo. pdf 22:36:34
Justificativa de
Auséncia
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Projeto Detalhado / |PROJETO PARA O CEPnovo.pdf 21/07/2015 Aceito

Brochura 22:36:54

Investigador

Outros AUTORIZACAQO STA CASA 210715.pdf | 21/07/2015 Aceito
22-39:17

Informactes Basicas PB_INFORMACEES_EASICAS_DO_P 21/07/2015 Aceito

do Projeto ROJETO 532007 pdfi 22:40:21

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
Méo

SAO CARLOS, 10 de Setembro de 2015

Assinado por:
Ricardo Carneiro Borra

(Coordenador)
Enderego: WASHINGTON LUIZ KM 235
Bairro: JARDIM GUANABARA CEP: 13 565-005
UF: 5P Municiplo: SAO0 CARLOS
Telefone: (16)3351-0683 E-mail:  cephumanosd@ulscar br
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