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RESUMO

Moderno EV. Efeito da ventilacdo assistida proporcional na capacidade ao
exercicio em pacientes com fibrose pulmonar idiopatica. [dissertagdo]. Sao

Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de S&o Paulo; 2007. 79 p.

O objetivo do presente estudo foi avaliar o efeito do suporte ventilatério com
ventilagdo assistida proporcional (PAV) na capacidade ao exercicio em
pacientes com fibrose pulmonar idiopatica (FPI). Dez pacientes foram
submetidos a um teste cardiopulmonar de esforco maximo, prova de funcao
pulmonar completa e 3 testes submaximos (60% da carga maxima): sem
suporte ventilatorio, com pressao positiva continua nas vias aéreas (CPAP)
e PAV. Foram avaliadas a capacidade de exercicio, as adaptacdes
cardiovasculares e ventilatorias e a percepgado subjetiva de esforgo. Uma
amostra de lactato sanguineo foi também obtida no repouso e no final do
exercicio. Nossos resultados mostram que a capacidade de exercicio
submaximo com suporte ventilatério PAV aumentou o tempo de exercicio
quando comparado com a CPAP e sem suporte ventilatério
(respectivamente, 11,10+8,88 min, 5,60+4,74 e 4,50+3,84 min). O suporte
ventilatério com PAV ocasionou uma menor demanda cardiovascular com
reducao do duplo produto e da freqtiéncia cardiaca. Uma melhor oxigenacao
e uma menor percepcao de esforco também foram observadas nos
pacientes quando realizaram a atividade com PAV. Nossos resultados
sugerem que o suporte ventilatério com PAV pode aumentar a tolerancia ao

exercicio e reduzir a dispnéia em pacientes com fibrose pulmonar idiopatica.

Descritores: respiragao artificial, respiragcdo com pressao positiva, tolerancia
ao exercicio, exercicio, dispnéia, fibrose pulmonar, doengas pulmonares

intersticiais, teste de esforgo, pletismografia.
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SUMMARY

Moderno EV. Effects of proportional assist ventilation on exercise capacity in
idiopathic pulmonary fibrosis patients.[dissertation]. Sdo Paulo: “Faculdade
de Medicina, Universidade de Sao Paulo”; 2007. 79 p.

The objective of the present study was to evaluate the effect of ventilatory
support using proportional assist ventilation (PAV) on exercise capacity in
patients with idiopathic pulmonary fibrosis. Ten patients were submitted to a
cardiopulmonary exercise testing, lung function and 3 submaximal exercise
tests (60% of maximum load): without ventilatory support, with continuous
positive airway pressure (CPAP) and PAV. Exercise capacity, cardiovascular
and ventilatory adaptations and subjective perception to effort in lower limb
and respiratory breathing were evaluated. Lactate plasmatic levels were
obtained before and after submaximal exercise. Our results show that
submaximal exercise capacity duration was increased with PAV compared
with CPAP and without ventilatory support. (respectively, 11.10+8.88 min,
5.60+4.74 e 4.50+3.84 min). Ventilatory support with PAV lead to a lower
cardiovascular demand such as double product and heart rate decreased. An
improved arterial oxygenation and lower subjective perception to effort was
also observed in patients with IPF when exercise was performed with PAV.
Our results suggest that ventilatory support with PAV can increase exercise
tolerance and decrease dyspnea in patients with idiopathic pulmonary

fibrosis.

Decriptors: artificial respiration, positive pressure respiration, exercise
tolerance, exercise, dyspnea, pulmonary fibrosis, interstitial lung diseases,

exercise test, plethysmography.
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l. INTRODUGAO



1. Fibrose Pulmonar Idiopatica

A Fibrose pulmonar idiopatica (FPI) ou “alveolite fibrosante criptogénica” é
uma forma especifica de pneumonia intersticial fibrosante crénica, limitada
aos pulmdes e associada ao padrdo histolégico de pneumonia intersticial
usual diagnosticada na bidpsia pulmonar. A FPI é o tipo mais comum de
doenga pulmonar intersticial (American Thoracic Society/European
Respiratory Society, 2000) e é considerada uma doencga inflamatéria do
parénquima, fibrosante, progressiva e de causa desconhecida que ocasiona

um aumento da dispnéia devido a troca gasosa anormal (Ryu et al., 1998).

1.1 Incidéncia e prevaléncia

A FPI representa 25 a 30% dos casos de doenga pulmonar intersticial. Sua
prevaléncia é estimada em 3 a 6 casos por 100.000 habitantes variando
entre 2,7 casos para cada 100.000 habitantes em adultos na faixa etaria
entre 35 e 44 anos e 17,5 casos para cada 100.000 habitantes em adultos
com idade superior a 75 anos (Coultas et al., 1994). A FPI tem maior
prevaléncia em individuos com idade superior a 45 anos de idade podendo
atingir uma relagdo homem/mulher de 2:1 (American Thoracic
Society/European Respiratory Society, 2000). Estimativas da incidéncia de
FPI também variam de acordo com o género sendo de 10,7 casos para cada
100.000 habitantes por ano para homens e 7,4 casos para cada 100.000
habitantes por ano para mulheres (Coultas et al., 1994). Aproximadamente,
2/3 dos pacientes com FPI tém idade superior a 60 anos no inicio da

apresentacado da doenga e uma idade média de 66 anos no momento do



diagnostico da doenga (Johnston et al., 1997). A FPI ocasiona 3,3 mortes
para cada 100.000 habitantes entre os homens e 2,5 mortes para cada
100.000 habitantes entre as mulheres, valores estes que aumentam com a
idade. A sobrevida dos pacientes com FPI varia entre 3,2 e 5 anos (Panos et

al., 1990).

1.2 Fisiopatologia e limitacdo ao exercicio

Histologicamente, a FPI é caracterizada por inflamacéo intersticial difusa que
evolui com fibrose. A FPI comegou a ser estudada como uma entidade
clinica e histopatologica a partir da descrigao inicial de Hamman e Rich
(1944) que relataram as caracteristicas patolégicas de quatro pacientes com
pneumonia intersticial que evoluiram de maneira rapida e progressiva para
fibrose pulmonar e 6bito em poucos meses (Schettino, 1998).

Apesar da etiologia da FPl ser de origem desconhecida, a resposta
inflamatdria da parede alveolar frente a uma agressao € bem conhecida. O
processo inflamatério inicia com uma lesdo na parede alveolar que resulta
em aumento da permeabilidade capilar, edema intersticial e acumulo e
ativacao de células inflamatdrias no septo e na luz alveolar, caracterizando a
alveolite. Como o pneumodcito membranoso tipo | € particularmente sensivel
a agressao, rapidamente ocorre sua destruicdo e, subsequentemente,
observa-se uma hiperplasia e proliferacdo dos pneumdcitos tipo Il numa
tentativa de regenerar o revestimento alveolar epitelial. Com a evolugao do
processo inflamatério, os fibroblastos sao ativados desencadeando a
colagenizagao progressiva do septo e do exsudato intra-alveolar, resultando

na remodelacdo da arquitetura pulmonar normal, com colapso alveolar e



expansao de alvéolos remanescentes, formando o que se chama pulmao em
“favo de mel”, representando o estagio final desse processo crbnico
(Katzenstein, 1985, Schettino, 1998). As Figuras 1 e 2 mostram os detalhes

dos parametros histolégicos.

Figura 1: Fotomicrografia mostrando os detalhes dos parametros
histologicos alveolite, descamacgéao e vasos. A alveolite é caracterizada pelo
infiltrado inflamatério (I), hiperplasia de células alveolares (A) e presenga de
vasos espessados (V). A descamacgao (D) caracteriza-se pela presencga de
células na luz alveolar. (H&E 200X) (Schettino, 1998).

Figura 2: Fotomicrografia exibindo os parametros histoldgicos de
fibrose/muscularizagdo, cistos e brénquios. A fibrose/muscularizagao
caracteriza-se pela presenga de feixes de fibras colagenas (C) intercalados
irregularmente com fibras musculares lisas (M). Bronquiolos (B)
remanescentes do parénquima normal podem ser visualizados em meio a
fibrose/muscularizagdo. A remodelagao do parénquima é caracterizada pela
presencga de cistos (Cl). (H&E 100X) (Schettino, 1998).



A fibrose pulmonar idiopatica leva a destruicdo ou enchimento dos espacgos
aeéreos, o que aumenta a elastancia pulmonar e a relagédo volume espaco-
morto/volume corrente (Vp/V7) levando a um prejuizo ventilatério. Por outro
lado, pode também ocasionar destruicdo capilar com concomitante
hipoxemia e aumento da resisténcia vascular pulmonar, levando a um
prejuizo circulatorio (Hansen, Wasserman, 1996). A Figura 3 mostra um
diagrama esquematico dos mecanismos fisiopatolégicos que podem levar a

limitagdo ao exercicio em pacientes com doenga pulmonar intersticial.

Fibrose Pulmonar Intersticial

e

Destruigao Destruigao
alveolar capilar
T Rem: elastico | | {T Vo/vs 1 RVP
{I Trabalho Hipoxemia ¢

respiratorio
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{l capacidade ver?:Ir:tir:';a Demanda Il Fungao

ventilatéria / cardiaca cardiaca
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Ventilatério Limitacao ao Exercicio circulatério

Figura 3: Fisiopatologia da limitagdo ao exercicio em pacientes com doenga
pulmonar intersticial (Hansen, Wasserman, 1996).

A limitagdo ao exercicio € um dos sintomas mais relatados em pacientes
com FPI e tem sido atribuida a diversos fatores, tais como a) prejuizo das

trocas gasosas; b) redugdo da capacidade ventilatoria; c) dispnéia, d)



limitagdo cardiaca; e, e) fraqueza muscular periférica (Hughes et al., 1991;
Belman, 1992; Hansen e Wasserman, 1996; Harms e Dempsey, 1999; HSIA,
1999; Wasserman et al., 1999a; ATS, 2000; Cooper, 2001; Krishnan e

Marciniuk, 2002; Nishiyama et al., 2005).

O prejuizo da troca gasosa durante o exercicio parece ser o principal fator
de limitacdo ao exercicio em pacientes com FPI e inclui hipoxemia arterial,
aumento do gradiente alvéolo-arterial de oxigénio e redugao da capacidade
de difusdo pulmonar (DLc¢o) (Kelley e Daniele, 1984; Jernudd-Wilhelmsson et
al., 1986; Agusti et al., 1988; Javaheri e Sicilian, 1992). A reduc¢do da DL¢o
pode preceder a reducdo de volume pulmonar, sendo provavelmente
causada tanto pela contracdo do volume capilar pulmonar, como pelas
desigualdades de relacdo ventilagao/perfusdo (V/Q) (ATS, 1999). A principal
causa de hipoxemia no repouso parece ocorrer, principalmente, decorrente
das desigualdades da relagdo V/Q e ndo pelo comprometimento difusional
porém, com o exercicio, o gradiente alvéolo-arterial de oxigénio se alarga e
tanto a pressdo como a saturacéo arteriais de oxigénio caem, com 20-30%
desse alargamento sendo em decorréncia do comprometimento difusional
(ATS, 1999). As alteragbes de trocas gasosas tém sido atribuidas a um
aumento do espago morto fisiologico, ao aumento do shunt e ao
comprometimento difusional (Krishnan e Marciniuk, 2002). Essas
desigualdades de relacdo V/Q tém sido descritas em 65% das doencgas
pulmonares intersticiais e correlacionado com o consumo de oxigénio (VOy)

ao exercicio (Hansen e Wasserman, 1996). O grau de dessaturagdo ao



exercicio também parece estar relacionado com reducdo da DLco no
repouso e com o VOymsx € carga maxima de trabalho em alguns pacientes
com doengas pulmonares intersticiais (Risk et al., 1984; Jernudd-
Wilhelmsson et al., 1986; Agusti et al., 1991; Hughes et al., 1991; Hansen e

Wasserman, 1998).

A reducgao da capacidade ventilatoria nos pacientes com FPI ocorre devido
ao aumento da retragdo elastica encontrada (ATS, 1999). Além disto,
alteragdes funcionais e patoldgicas consistentes com doengas de pequenas
vias aéreas também tém sido descritas (Schfield et al., 1978; Ostrow e
Cherniack, 1973), contudo, as limitagbes ao fluxo aéreo tém sido reportadas
exclusivamente em fumantes com FPI (Kornbluth e Turino, 1980; Renzi et
al., 1982). Muitas das alteragbes na capacidade ventilatéria s&o resultantes
das mudangas nas caracteristicas das curvas pressao-volume do sistema
respiratorio, achatadas e deslocadas para a direita (ATS, 2000) o que
ocasiona um impacto funcional adverso nas relacbes demanda/capacidade
do sistema respiratério e em sua habilidade em se adaptar as maiores
demandas ventilatorias exigidas durante o exercicio (Pride e Macklem, 1986;
Schawarz, 1993). Consequentemente, a capacidade respiratéria ao exercicio
dos pacientes ¢é tipicamente reduzida ocorrendo maior aumento da
frequéncia respiratéria em relagado ao volume corrente para alcangar maiores

demandas ventilatorias (Beaver et al., 1986).



A dispnéia € um sintoma presente em muitos pacientes com doencgas
pulmonares intersticiais durante o exercicio, que se exacerba principalmente
no pico do exercicio. Apesar de estar presente em outras doencas
cardiorrespiratorias (Leblanc et al., 1986; Hansen e Wasserman, 1996),
alguns estudos sugerem que a dispnéia ao exercicio possa ser
patognomoénica de doencgas pulmonares intersticiais e de sua gravidade
(Krishnan e Marciniuk, 2002). Isto tem sido demonstrado pelo fato dos
escores de dispnéia terem se correlacionado com tempo de endurance,
DLco, prejuizo das trocas gasosas (Mahler et al., 1989) e hipoxemia arterial
(Bye et al., 1982) em pacientes com doencas pulmonares intersticiais

durante o exercicio.

As doengas pulmonares restritivas tém um impacto significante na fungao
cardiovascular. Isto ocorre devido a um aumento da pos carga de VD
causado pela resisténcia vascular pulmonar aumentada resultante de
alteragdes estruturais (redugdo da area e da complacéncia do leito vascular
pulmonar) e funcionais na circulagdo pulmonar (Bush e Busst, 1988;
Sietsema, 2001) tanto no repouso (Weitzenblum et al.,1983) como no
exercicio (Widimsky et al., 1977). A pré-carga de VD pode estar diminuida
em fungdo da perda ou diminuicdo da distensibilidade pulmonar (Hsia,
1999). A pos-carga de VE pode estar aumentada pelas excessivas pressoes
intra-toracicas negativas necessarias para o paciente distender os pulmdes
com elastancias aumentadas. A pré-carga de VE pode estar diminuida pela

interdependéncia ventricular, em que a distensdo do VD causada pelo



aumento da RVP impede o enchimento diastdlico de VE (Sietsema, 2001).
Esses processos podem levar a alteragbes estruturais no coragao (cor
pulmonale), incluindo hipertrofia e dilatagdo ventricular direita, para manter o
débito cardiaco direito e, podem levar a um prejuizo cardiovascular

importante, principalmente com o exercicio.(Sietsema, 2001).

A fraqueza e/ou fadiga musculares observadas nos pacientes com FIP
podem ser decorrentes de varios fatores: 1) desvio da oferta de oxigénio dos
musculos em exercicio aos musculos respiratorios com trabalho aumentado
(Harms e Dempsey, 1999; HSIA, 1999); 2) hipoxemia crénica e pelo uso
cronico de corticosterdides (ATS, 2000); 3) perda de for¢ca decorrente do
sedentarismo e do descondicionamento muscular (Cooper, 2001); e/ou 4)
devido ao processo inflamatorio, diminuigdo de hormdnios anabolizantes e

miopatia especifica na FPI, como possiveis causas (Nishiyama et al., 2005).

Muitos trabalhos tém sido realizados em pacientes com doencas pulmonares
intersticiais demonstrando baixa capacidade tanto no exercicio maximo
como no submaximo (Bye et al., 1982; Burdon et al., 1983; Marciniuk et al.,
1994). Porém, apesar de diversas terapias terem sido utilizadas para auxiliar
a melhora na performance desses pacientes ao exercicio, todas se
mostraram pouco ou nao efetivas (Winning et al., 1988; Harris-Eze et al.,
1994; Harris-Eze et al., 1995). A inalacédo de 6xido nitrico tem sido utilizada
para reduzir a hipertensdo pulmonar e, apesar de causar uma redugao

significativa da pressao média de artéria pulmonar e da resisténcia vascular
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pulmonar, ndo melhorou os niveis de oxigenacdo (Yoshida et al., 1997).
Apesar das inumeras terapéuticas existentes, ha a necessidade de se
descobrir novas formas de tratamento para contribuir na melhora da

performance desses pacientes ao exercicio.

2. Suporte ventilatério nao invasivo no exercicio

O suporte ventilatério ndo invasivo (SVNI) € uma técnica de suporte
ventilatorio que nao utiliza prétese ventilatdria (tubo endotraqueal, mascara
laringea ou traqueostomia) e a conexao entre o ventilador e o paciente é
feita através do uso de uma mascara nasal ou facial (British Thoracic
Society, 2002). O uso do SVNI como suporte ao exercicio tem sido bastante
utilizado em pneumopatas, mais especificamente nos pacientes com doencga
pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) (O’'Donnell et al., 1988; Keilty et al.,
1994) e com fibrose cistica (Henke et al., 1993). De modo geral, tem-se
verificado que o SVNI nestes pacientes proporciona uma reducao da
sobrecarga ventilatéria e da dispnéia e um maior tempo de atividades
submaximas (endurance).

As modalidades de SVNI mais comumente utilizadas sdo: a pressao positiva
continua nas vias aéreas (do inglés, CPAP); a ventilagdo por pressao
controlada (do inglés, PCV); e a ventilagdo por pressdo de suporte (do
inglés, PSV). Todas essas modalidades de ventilagdo reduzem a sobrecarga
ventilatoria e melhoram as trocas gasosas tanto no repouso (Carrey et al.,
1990; Miro et al., 1993; Appendini et al., 1994) como no exercicio (Maltais et

al., 1995). A CPAP promove um auxilio inspiratério, mas cria uma resisténcia
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a expiragao o que, muitas vezes, pode provocar um desconforto adicional
aos pacientes. A PCV e a PSV séo limitadas a pressao e de fluxo livre, ndo
respeitando a demanda ventilatéria do paciente. Na PCV, o ciclo respiratério
€ interrompido por tempo e na PSV por fluxo, o que pode desencadear uma
assincronia paciente-ventilador ao repouso que aumentaria ainda mais
durante o exercicio quando os esforgos respiratérios se alteram (Patrick et

al., 1996; Ambrosino, 1999; Wrigge et al., 1999).

3. Ventilagao assistida proporcional (PAV)

A PAV ¢é uma nova modalidade de assisténcia ventilatéria parcial
sincronizada que foi idealizada por Younes (1992a). Esta modalidade tem
uma caracteristica peculiar porque o ventilador gera fluxo e volume em
proporcao ao esforco inspiratorio do paciente e apresenta uma sincronia no
final do ciclo inspiratério ventilatério com o final do esforco do paciente.
Portanto, o nivel de pressao liberada aumenta e diminui de acordo com a
demanda ventilatéria do paciente (Younes, 1992; Younes, 1994; Bigatello et
al., 1997; Kuhlen, Rossaint, 1999). A Figura 4 mostra o modelo das curvas

de fluxo, volume e de pressao de via aérea desta modalidade ventilatoria.
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Figura 4: Graficos de fluxo (a), volume (b) e pressao de via aérea (c) na
modalidade PAV (Polese et al., 2000).

Durante a PAV, a presséao aplicada (Papl) para inflar o sistema respiratorio é
liberada para vencer as cargas elasticas (elastdancia = E) e resistivas
(resisténcia = R) de maneira proporcional ao volume (V) e fluxo (V’),

respectivamente:

Papl =E x V + R x V' + PO (Equagéo 1)

Onde PO ¢ a presséo inicial no sistema.

Deste modo, com a PAV, a presséao aplicada ao sistema respiratério resulta
da combinacdo do esfor¢co muscular inspiratério do paciente (Pmus) e da

pressao positiva aplicada a abertura da via aérea pelo ventilador (do inglés,
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Paw). Esta ultima é dada pelo nivel de assisténcia programada pelo
profissional para diminuir a carga elastica (VA: assisténcia a volume; em
cmH20/L) e resistiva (FA: assisténcia a fluxo; em cmH;0O/L/seg) em

proporcao ao V e V’ respectivamente. Portanto:

Paw =V x VA +V’ x FA (Equagao 2)

Combinando as Egs. 1 e 2 temos:

Pmus =V x (E - VA) + V’ x (R - FA) + PO (Equag&o 3)

Esta equacao indica que o grau de assisténcia dependera dos niveis de VA
e FA programados e sera proporcional ao volume e fluxo escolhidos pelo
paciente. Consequentemente, com a PAV nado ha fluxo, volume ou presséo
alvos e a responsabilidade em guiar o padréo ventilatério € transferida
completamente ao paciente com o propédsito de melhorar a interagcéo

paciente-ventilador (Bianchi et al., 1998).

3.1 Vantagens da PAV

Com a PAV, diferente das demais modalidades, o paciente ndo s6 determina
a sua frequéncia respiratoria, volume corrente e taxa de fluxo (V') como
também estabelece o ciclo respiratério sem nenhum valor pré-determinado,
seja por tempo ou fluxo, reduzindo assim o trabalho respiratorio e

melhorando o conforto do paciente (Ranieri et al., 1997; Polese et al., 2000).
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Assim, a PAV possibilita uma maior variabilidade do volume corrente
permitindo ao paciente uma maior autonomia ventilatéria e conforto
inspiratorio (Wrigge et al.,, 1999). Neste sentido, Bigatello et al. (1997)
mostraram que a PAV possibilita um alivio percentual de trabalho
respiratério para diferentes drives ventilatérios. Além disto, podem ser
usados niveis inferiores de pressao de vias aéreas para melhorar a oferta de
oxigénio reduzindo também os efeitos hemodinamicos (Patrick et al., 1996).
Apesar de n&o terem sido observadas diferengas significativas na redugao
da sobrecarga ventilatoria e nas trocas gasosas entre as diferentes
modalidades, a PAV parece permitir uma perfeita sincronia paciente-
ventilador (Ranieri et al., 1997; Polese et al., 2000). Por essas razdes, a PAV
parece assistir idealmente ao paciente durante o exercicio com demandas
ventilatérias variadas, o que n&o ocorre em outras modalidades que impdem
ao paciente o término do ciclo respiratério por tempo ou por fluxo (Patrick et

al., 1996; Ambrosino, 1999; Wrigge et al., 1999).

3.2 Efeito da PAV durante o exercicio em pacientes com doencas obstrutivas
Os efeitos benéficos da ventilacdo assistida proporcional durante o exercicio
tém sido estudados em pacientes portadores de DPOC. Dolmage e
Goldstein (1997) compararam o efeito da PAV, CPAP e da PAV associada
ao CPAP em pacientes portadores de DPOC graves. Estes autores
observaram que a PAV reduz a dispnéia e aumenta a tolerancia desses
pacientes ao exercicio quando comparado a outras modalidades. Hernandez

et al. (2001) avaliaram o efeito da PAV em pacientes portadores de DPOC
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grave durante o exercicio comparado com individuos que n&o receberam
suporte ventilatério e mostraram que os pacientes apresentaram aumento do
tempo de exercicio devido a melhora do padrao respiratério e dos niveis
arteriais de oxigénio e da redugédo da dispnéia realizando exercicio com a

PAV.

Bianchi et al. (1998) verificaram que a PAV também pode beneficiar
pacientes portadores de DPOC que apresentam faléncia respiratéria crénica
e sao retentores de diéxido de carbono. Os pesquisadores mostraram que
os pacientes apresentaram maior tolerancia ao exercicio e reducédo da
dispnéia com o suporte da PAV se comparado com os efeitos obtidos pela
CPAP e PSV. Hawkins et al. (2002) mostraram adicionalmente que a PAV
possibilita maior intensidade de treinamento em pacientes portadores de
DPOC graves, levando a um aumento da capacidade maxima ao exercicio

com evidéncia de adaptagao fisioldgica.

4. Justificativa

Apesar do efeito da PAV nunca ter sido estudado em pacientes com FPI, é
possivel que ela proporcione efeitos benéficos nesta populagdo porque
forneceria um volume assistido e auxiliaria a expandir os pulmdes com
elastdncias aumentadas reduzindo assim o trabalho respiratério
(Wasserman et al., 1999a). Assim, com a maior distensibilidade pulmonar,
este suporte ventilatério aumentaria a superficie de troca gasosa e otimizaria

a difusdo pulmonar, prejudicada nesses pacientes. Em consequéncia,
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ocorreria uma redugao da hipoxemia, da resisténcia vascular pulmonar e da
demanda cardiaca resultando também numa maior oferta de O, aos tecidos
(Hansen e Wasserman, 1996). Somado ao potencial efeito do volume
assistido, a autonomia ventilatoria proporcionada pela PAV nos pacientes
com FPIl também reduziria o trabalho respiratério, a dispnéia e melhoraria o
fluxo sanguineo para os membros inferiores. Deste modo, € possivel que a
PAV durante o exercicio nos pacientes com fibrose pulmonar idiopatica
reduza a maior elastancia destes pacientes e possibilite autonomia

ventilatoria podendo modificar a dispnéia e a endurance.



Il. OBJETIVO
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A partir do exposto acima, fica evidente que o paciente com fibrose pulmonar
idiopatica apresenta uma limitacdo importante ao exercicio e que pode existir
um potencial beneficio que a PAV pode proporcionar nesses pacientes.
Devido a falta de estudos com estes pacientes, faz-se necessario realizar
trabalhos no intuito de esclarecer se tal terapéutica pode se estender a esse

grupo de pacientes.

O objetivo do presente estudo foi investigar o impacto da PAV na tolerancia
ao exercicio e na dispnéia em pacientes com fibrose pulmonar idiopatica

durante exercicio submaximo de carga constante.



Ill. CASUISTICA E METODOS
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1. Pacientes

Foram avaliados 136 prontuarios de pacientes com doencas pulmonares
intersticiais. Destes, 32 eram pacientes com “pulmao-terminal’” e 30 tinham
ido a 6bito. Dos 74 pacientes restantes, 70 tinham uma hipétese diagndstica
de pneumonia intersticial idiopatica. Destes, 41 tinham diagndstico de fibrose
pulmonar idiopatica, pelos critérios da American Thoracic Society/European
Respiratory Society (2000) e todos tinham biépsia pulmonar. Os pacientes
eram clinicamente estaveis (sem crises respiratdrias ou hospitalizagdo nos
30 dias anteriores) e estavam em acompanhamento médico ambulatorial
pelo Grupo de Doengas Pulmonares Intersticiais do Hospital das Clinicas da
Universidade de Sao Paulo, ha, pelo menos, 6 meses. Destes, 35 pacientes
foram avaliados e 20 excluidos sendo 5 por doencas cardiacas, 1 por artrite
de joelhos, 2 com hiperinsuflagdo pulmonar grave e 12 eram oxigeno-
dependentes. Dos 15 pacientes restantes, 3 ndo quiseram participar do
estudo, um desistiu durante o estudo e o outro foi a dbito. A Figura 5 mostra

a forma de recrutamento dos pacientes no estudo.
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I Doencas pulmonares intersticiais (N=136) I
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Obitos (N=30)

Outras (N=4)

A 4

I Pneumonias intersticiais idiopaticas (N=70) I Excluidos (N=10)
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Figura 5: Diagrama esquematico da selegcédo de pacientes.

Os 10 pacientes estudados tinham idade de 61,2 £ 9,2 anos e indice de
massa corpérea (IMC) de 30,6 + 4,2 kg/m? (Tabela 1).

Todos os pacientes foram devidamente esclarecidos sobre os objetivos do
estudo e s6 foram incluidos no estudo apdés a assinatura do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, como determinado pela Comissédo de
Etica em Pesquisa do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da

Universidade de Sao Paulo.
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2. Protocolo de Estudo

Os pacientes foram solicitados a comparecer ao hospital em 5 dias distintos.
No primeiro, foi realizada uma prova de fungédo pulmonar e, no segundo, um
teste cardiopulmonar de esforco maximo. As 3 visitas subsequentes foram
nao consecutivas e dentro do periodo de 7 dias para realizacao de teste com

exercicio submaximo.

2.1 Teste cardiopulmonar de esforgo

O teste cardiopulmonar de esforco foi sintoma limitante e realizado em
cicloergbmetro (Sensormedics 2000, EUA) com o auxilio de um sistema de
exercicio computadorizado com analise respiracdo-a-respiracdo das
variaveis metabolicas, ventilatorias e cardiovasculares. Durante o teste, os
pacientes respiravam através de um bucal e a respiragdo nasal era evitada
por um clip nasal (Figura 6). A frequéncia de incremento de carga foi
determinada de 5 W/min e a duracdo do teste foi de 8 a 12 minutos
(Wasserman et al., 1999a). O limiar anaerdbio foi determinado pelo ponto de
inflexdo do VCO, com relagdo ao VO, (V-slope modificado) e o ponto de
compensagao respiratoria (VO,PCR) foi definido no momento em que se
iniciou uma despropor¢ao de VE com relagdo ao VCO; (Beaver et al., 1986).
Foi realizada a monitorizagéo eletrocardiografica de 12 derivagdes e, a cada
minuto, os pacientes foram questionados quanto ao grau de dispnéia e de
desconforto nas pernas, através do uso da escala de percepg¢éao subjetiva de
esforgco modificada (Borg, 1982). Os pacientes foram orientados a ndo se

alimentarem por 2 horas, interromper a ingesta de bebidas cafeinadas por 4
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horas e evitar a realizacdo de esforcos fisicos. A capacidade fisica dos
pacientes foi classificada de acordo com o VO, (mL/kg/min), em fung¢ao do
sexo e da idade, como muito fraca, fraca, regular, boa e excelente, como

previamente descrito (American Heart Association, 1990).

Figura 6: Teste sintoma-limitante realizado em cicloergbmetro, realizado em
sistema computadorizado com analise respiragcao-a-respiracdo das variaveis
metabdlicas, ventilatérias e cardiovasculares.

2.2 Teste de esforgo submaximo

Antes do estudo, todos os pacientes foram familiarizados com o
cicloergbmetro, as mascaras faciais, o ventilador e a Escala de Borg. Os
testes submaximos também foram sintomas-limitantes. Os pacientes foram
submetidos a 3 testes de esfor¢go submaximo em cicloergbmetro em 3 dias

ndo consecutivos com intensidade de 60% da carga maxima previamente
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estabelecida no teste cardiopulmonar de esforgo. Os testes foram realizados
de maneira aleatéria e a sequéncia foi sorteada utilizando-se envelopes
fechados antes do inicio do primeiro teste. Os 3 testes de endurance (Figura

7) incluiam: sem suporte ventilatério, PAV ou CPAP.

Figura 7: Teste submaximo realizado em cicloergbmetro.

Antes do teste, os pacientes permaneciam 3 minutos em repouso sem
suporte ventilatério e outros 3 minutos ainda em repouso sem suporte ou
com as modalidades PAV ou CPAP. Posteriormente, os pacientes ficavam 3
minutos pedalando sem carga (0 W). A partir dai, iniciava-se o aumento
progressivo da carga e o teste era interrompido se o paciente atingisse a

exaustdo ou quando a saturagao periférica de oxigénio (SpO-) fosse inferior
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a 85%. Os pacientes eram orientados a manter entre 50 e 60 revolugdes por
minuto durante o exercicio. Durante todo o teste, foram continuamente
monitoradas a SpO, e a frequéncia cardiaca utilizando um oximetro (Onyx
9500, Nonin) a pressédo parcial de gas carbdnico expirado (ErCO,) e a
frequéncia respiratoria por meio de um capnoégrafo (DX- 7100, Dixtal); e as
pressdes arteriais sistdlica e diastolica por esfignometria. Também foram
avaliados os niveis plasmaticos de lactato ao repouso e ao término do
exercicio através de um lactimetro (Accusport, Boehringer Mannhein GmbH,
Alemanha). A sensagdo de dispnéia e de desconforto nas pernas foi

avaliada através da Escala de Borg modificada (Borg, 1982).

2.3 Parémetros ventilatorios

A PAV e a CPAP foram administradas através de uma mascara facial
adequada a cada paciente usando o aparelho BIPAP (Vision, Respironics,
EUA ). Inicialmente, o ajuste da PAV necessita dos niveis de assisténcia
relacionada a volume e a fluxo, de acordo com a equacdo do movimento
(Bianchi et al., 1998). Os parametros da PAV foram determinados
individualmente usando o método run-away (Younes, 1992a,1994b) para
determinacdo da elastadncia e da resisténcia do sistema respiratorio e o
calculo do volume e do fluxo assistidos, respectivamente, necessarios para a
aplicagao da PAV. O run-away é a manutencéo da pressao positiva apos o
final do esforgo inspiratério do paciente e o momento em que a pressao

liberada pelo ventilador excede a forca de oposicdo de recuo elastico



gerando um fluxo inspiratério e um volume apdés

muscular inspiratorio (Figura 8).
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Figura 8: Fenbmeno run-away ilustrado pela continuagdo da presséao
positiva apds o final do esforco inspiratorio do paciente dentro da expiragao
neural, observado através das curvas de fluxo, volume, pressao de abertura
das vias aéreas (Pao), pressdo esofageana (Poes) e o eletromiograma de

superficie do diafragma

(segunda

modalidade PAV (Ambrosino e Rossi, 2002).

respiragcdo) durante ventilagdo na

Uma vez que o display do ventilador prové registro continuo de fluxo, volume

e de pressdo de vias aéreas, a técnica run-away foi realizada como
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previamente descrita (Bianchi et al., 1998; Hawkins et al., 2002)
Resumidamente:

a) Para calcular a E: o FA foi estabelecido em 1 cmH,O/L/seg enquanto o
VA foi iniciado com 2 cmH,O/L e aumentado de 2 em 2 cmH,O/L até a
ocorréncia do fenbmeno run-away. A E era assumida como o valor em que
ocorreu o run-away menos 2 cmHO/L.

b) Para calcular a R: o VA e o FA foram estabelecidos em 2 cmH,0/L e 1
cmH,0O/L/seg, respectivamente, e a seguir o FA foi aumentado de 1 em 1
cmH20/L/seg até a ocorréncia do fenémeno run-away. A R era assumida

como o valor em que ocorreu run-away menos 1 cmH,O/L/seg.

Os parametros da PAV foram programados em niveis correspondentes a VA
e FA, a 60% dos valores individuais de E e R (Dolmage, Goldstein, 1997,
Bianchi et al., 1998; Hernandez et al., 2001; Hawkins et al., 2002). Todos os
pacientes receberam os valores individuais de PAV associado a CPAP de 4

cmHZO.

2.4 Testes de fungéo pulmonar

A prova de funcédo pulmonar foi realizada como preconizado pela American
Thoracic Society/ European Respiratory Society (2005). Os volumes
pulmonares e a espirometria foram avaliados num pletismoégrafo de corpo
inteiro (Collins GS Il,EUA) (Figura 9). Foram usados os valores preditivos de
volumes pulmonares (Goldman, Becklake, 1959), espirometria (Knudson et

al., 1983) e capacidade de difusdo do mondéxido de carbono (DLco)
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(Gaensler, Smith, 1973; American Thoracic Society, 1995; American

Thoracic Society/ European Respiratory Society, 2005;).

2.4.1 Descricdo da técnica de obtencdo da espirometria e dos volumes
pulmonares:

Apds explicacdo do procedimento, o paciente foi solicitado a entrar na
cabine pletismografica vestindo a pecga bucal e o clip nasal. O paciente foi
instruido a respirar tranquilamente até que um nivel expiratério final estavel
fosse alcangado (3 a 10 respiragdes). Quando o individuo estava respirando
na capacidade residual funcional ou préximo dela, o shutter era fechado no
final da expiracéo por 2 a 3 segundos e o paciente era instruido a fazer uma
série de 3 a 5 respiragdes curtas e superficiais (aproximadamente, 1 kPa (+
10 cmH;0)) a uma frequéncia entre 0,5 e 1 Hz para determinagéo do volume
gasoso toracico. Posteriormente, o shutter era aberto, periodo em que o
paciente, ainda com a boca no bucal realizava a manobra de volume de
volume de reserva expiratério seguida pela manobra de capacidade vital
inspiratéria. Todos os volumes foram determinados sem o paciente retirar a
peca bucal. Foram realizadas pelo menos trés afericbes da capacidade
residual funcional, com concordancia dentro de 5% e o valor médio foi

reportado (ATS/ERS, 2005).

2.4.2 Quantificagdo da capacidade de difusdo do monoéxido de carbono:
Fora da cabine pletismografica, apds o paciente estar sentado

confortavelmente e com a peca bucal e o clip nasal devidamente colocados,
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foi solicitado ao paciente que o0 mesmo realizasse respiracdes espontaneas
por um tempo suficiente para se adaptar a pega bucal. Em seguida, com a
peca bucal ja conectada ao gas teste, foi pedido ao paciente que realizasse
uma exalacado nao forgcada até o volume residual. No volume residual, fazia
uma inalagao rapida e profunda até a capacidade pulmonar total, mantendo-
se em apnéia por um periodo de 10 a 12 segundos seguido de uma
manobra expiratéria suave e nao forgada (tempo de coleta da amostra < 3

segundos) (ATS/ERS, 2005).

Figura 9: Pletismografo de corpo inteiro
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3. Analise estatistica

A distribuicdo paramétrica dos dados obtidos foi avaliada pelo teste de
Kolmogorov-Smirnov. A comparagao entre as variaveis com distribuicéo
paramétrica foi avaliada pelo teste de Analise de variancia (ANOVA) de um
fator e quando houve diferenga estatistica foi utilizado o teste pos hoc de
Holm-Sidak. A comparagdo entre as variaveis com distribuicdo nao
paramétrica foi avaliada pelo teste Kruskal-Wallis de Analise de variancia
(ANOVA) e quando houve diferenga estatistica foi utilizado o teste pos hoc
de Tukey. O nivel de significancia foi ajustado para 5% (p<0,05) e foi

utilizado o software Sigma Stat 3.01 (San Jose, EUA).



IV. RESULTADOS
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1. Dados antropométricos e prova de fung¢ao pulmonar

Os dados antropométricos e de funcdo pulmonar dos pacientes esta
apresentado na Tabela 1. Dos 10 pacientes estudados, 4 tinham menos de
60 anos e 6 tinham idade entre 70 e 75 anos. Metade dos pacientes tinha
sobrepeso (IMC>30 kg/m?), 4 tinham IMC entre 25-30 kg/m? e 1 paciente
tinha o IMC entre 18-25 kg/m?. A CPT dos pacientes foi maior que 80% do
previsto em 4 pacientes, entre 60 a 80% do predito em 5 pacientes e entre
40 a 60% do predito em 1 paciente. A relagdo CI/CPT foi >50% em 3
pacientes e < 50% em 7 pacientes. A DL¢o foi <40% em 3 pacientes e entre

40 e 60% em 7 pacientes.

2.Capacidade maxima de exercicio

O valor médio da capacidade aerObica maxima dos pacientes foi de
9,79+3,85 mLOy/kg/min; o desempenho fisico dos pacientes avaliado no
teste de esforgco esta apresentado na Tabela 2. Seis pacientes atingiram o
VOgpico e quatro atingiram o VO,max. Nove pacientes tinham capacidade
aerobia muito fraca (6M/3H) e um paciente (1H) tinha capacidade aerdbia
fraca.

Seis pacientes conseguiram realizar uma carga maxima de trabalho até 50W
e 4 realizaram acima de 50W. O pulso de O, de 7 pacientes foi menor que 5
mLO,/batimento, em 2 pacientes o pulso de O, ficou entre 5 e 10
mLO,/batimento e em 1 paciente ele foi >10 mLOy/batimento. Metade dos

pacientes relatou que a limitagao ao esforgo foi devido a fadiga muscular em



33

membros inferiores e nos demais a atividade foi interrompida porque os

niveis da saturacgao periférica de O, foram inferiores a 85%.

Tabela 1. Caracteristicas antropométricas e de fungdo pulmonar dos

pacientes
Caracteristicas Média (DP)
Antropométricas
N 10
Sexo (H/M) 4/6
Idade (anos) 61,20 (9,28)
Peso (kg) 75,10 (10,59)
Altura (cm) 156 (0,09)
IMC (kg/m?) 30,60 (4,25)
Funcao Pulmonar
CVF (L) 2,17 (0,73)
(% pred) 79,20 (24,21)
VEF4 (L) 1,85 (0,63)
(% pred) 85,30 (25,83)
VEF/CVF (%) 85,20 (4,76)
CPT (L) 3,45 (0,92)
(% pred) 77,20 (14,17)
VR (L) 1,31 (0,27)
(% pred) 78,30 (10,79)
DLco (mL/min/mmHg) 9,17 (2,58)
(% pred) 45,90 (13,28)
Oximetria em repouso (SpO; %) 94,70 (2,06)

Legenda: Os valores estdo apresentados como médiatdesvio-padrao,
exceto os valores relativos ao género. H: homem; M: mulher; IMC: indice de
massa corporea; CVF: capacidade vital forcada; % pred: porcentagem do
predito; VEF4: volume expiratorio forcado no 1° segundo; CPT: capacidade
pulmonar total; VR: volume residual; DLco: capacidade de difusdo para o

monoxido de carbono
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Tabela 2. Variaveis respiratorias, cardiacas e metabdlicas obtidas do teste

cardiopulmonar maximo durante os diversos niveis do esforgo

Pico do Exercicio Média (DP)
Carga (W) 42 (14,94)
VO, (mL/kg/min) 9,79 (3,85)

VO3 (% pred)
FC (% pred)

38,90 (20,52)
87,55 (12,50)

VO,/FC (mLOy/bat) 5,71 (3,70)
VE/VVM 0,43 (0,14)
Dispnéia (escala) 7,60 (2,59)
PCR

Carga(W) 36,50 (17,31)
VO, (mL/kg/min) 8,80 (2,33)
FC (% pico) 97 (4)
VO,/FC (mLOy/bat) 5,15 (2,36)
VE (L/min) 36 (8,72)
LA

Carga (W) 17,50 (11,20)
VO, (mL/kg/min) 6,43 (1,52)
FC (% pico) 88 (5)
VO,/FC (mLOy/bat) 4,12 (1,63)
VE (L/min) 26,39 (8,32)

Legenda: Os valores estdo apresentados como médiatdesvio-padrao: LA:
limiar anaerébio; PCR: ponto de compensacéao respiratéria; VO,: consumo
de oxigénio; FC: frequéncia cardiaca; VE: ventilacdo minuto; VVM:
ventilagao voluntaria maxima; VO,/FC: pulso de O,.



35

3. Parametros ventilatérios

Os valores de elastancia (E) e resisténcia (R) obtidos pelo método run-away
(assisténcia a 100%) nos pacientes avaliados foram 12,8+1,0 cmH,O/L e
3,4+0,5 cmH,O/L/seg, respectivamente. Os valores da PAV durante o
exercicio (assisténcia a 60%) foram de 7,7+0,6 cmHO/L e 2,0+0,3
cmH20/L/seg de VA e de FA, respectivamente. Os valores individuais de E e

R e de VA e FA estao representados na Tabela 3.

4.Performance nos testes submaximos

A PAV e a CPAP foram bem toleradas por todos os pacientes e os possiveis
vazamentos de ar foram monitorizados ao longo do teste e compensados
pelo ventilador. Os pacientes nao relataram desconfortos com o uso da
mascara ou do suporte ventilatorio durante o teste e nenhum paciente
apresentou o fendmeno run-away. A capacidade de exercicio submaximo foi
similar entre os pacientes sem suporte ventilatério ou com o suporte de
CPAP (respectivamente, 4,5 + 3,8 min e 5,6 + 4,7 min) e a realizagdo de
exercicio utilizando a PAV aumentou o tempo de endurance (11,1 + 8,8 min;

p<0,05) (Figura 10) com relagao ao exercicio sem suporte ou com CPAP.
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Tabela 3. Valores individuais de elastancia e resisténcia calculados pelo
método run away para estabelecer os valores de volume e fluxo

assistidos utilizados durante os testes submaximos.

Valores do PAV

Run Away 100% Valor para exercicio 60%
Paciente E R VA FA
1 12 3 7,2 1,8
2 14 4 8,4 2,4
3 14 3 8,4 1,8
4 12 3 7,2 1,8
5 12 4 7,2 2,4
6 12 3 7,2 1,8
7 14 4 8,4 2,4
8 12 3 7,2 1,8
9 14 4 8,4 2,4
10 12 3 7,2 1,8
Média 12,8 3,4 7,7 2,0
DP 1,0 0,5 0,6 0,3

Legenda: Os valores estdo apresentados como médiatdesvio-padrédo; os
parametros de elastancia (E) e de volume assistido (VA) estdo expressos em
cmH20/L e os parédmetros de resisténcia (R) e de fluxo assistido (FA) em

cmH,0O/L/seq.

5. Analise das variaveis ventilatérias ao exercicio

Antes do inicio do exercicio, os pacientes apresentavam uma SpO, ao

repouso similar nas condigbes sem suporte, CPAP e PAV (respectivamente,

94,70+1,95%, 94,80 £2,15% e 94,90£1,97%). Porém, ja ao primeiro minuto

de esforco, os pacientes submetidos ao suporte com PAV apresentaram um

aumento da SpO, com relacdo ao exercicio realizado sem suporte
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ventilatorio ou com CPAP. Além disto, a queda ao longo de todo o periodo
de esforgco foi menor com o suporte com PAV quando comparado com a
CPAP ou sem suporte e, no fim do exercicio a SpO, dos pacientes com PAV
era superior quando comparado com o suporte CPAP e sem suporte

(respectivamente, 92+3%, 89+5% e 88+5%) (Figura 11).

Figura 10. Tempos de endurance durante o exercicio fisico submaximo sem
suporte ventilatério e com as modalidades CPAP e PAV em
pacientes com FPI
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Legenda: Os valores estdo apresentados como mediana e valores
interquartis dos tempos de endurance nas 3 condi¢des; *p<0,05 quando
comparado com os grupos sem suporte e CPAP.
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Figura 11: Variagdo da SpO, durante o exercicio fisico submaximo sem
suporte ventilatério e com as modalidades CPAP e PAV em

pacientes com FPI
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Legenda: Valores estdo apresentados como meédiatDP da saturagéo
periférica de oxigénio (SpO;) antes e durante cada minuto do exercicio
submaximo. Rep= repouso; OW=pedalando sem carga; *p<0,05 se
comparado com os valores obtidos nos grupos sem suporte ventilatorio e
CPAP

Os niveis da pressao parcial do gas carbdnico exalado ao final da expiragéao
(EvCO,) dos pacientes antes do inicio da atividade fisica submaxima foram
similares sem suporte e nas modalidades CPAP e PAV (respectivamente,
35,3+3,0 mmHg, 35+2,66 mmHg e 35,3+3,0 mmHg) (Figura 12). Ja no inicio
do exercicio sem carga (OW), verifica-se um aumento dos niveis de EtCO;
quando os pacientes realizaram a atividade sem suporte e com CPAP
enquanto a ErCO, apresentou uma queda quando os pacientes utilizaram a

PAV. Os niveis de ErCO, aumentaram quando os pacientes realizaram o
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exercicio nas 3 modalidades e ao término dos 5 minutos os niveis de EtCO»

eram inferiores nos pacientes que utilizaram a PAV (Figura 12).

Figura 12: Variagdo dos niveis de ErCO, durante o exercicio fisico
submaximo sem suporte ventilatério e com as modalidades
CPAP e PAV em pacientes com FPI
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Legenda: Valores estdo apresentados como médiatDP da pressao parcial
do gas carbdnico exalado ao final da expiragdo (ErCO;) antes e durante
cada minuto do exercicio submaximo. Rep= repouso; 0W=pedalando sem
carga; *p<0,05 se comparado com os valores obtidos nos grupos sem
suporte ventilatério e CPAP.

A freqUéncia respiratéria (f) dos pacientes antes do inicio da atividade fisica
submaxima foi similar nas condigcbes sem suporte e nas modalidades CPAP
e PAV (20,3314,60rpm; 21,66+5,0rpm e 21,66+7,0rpm, respectivamente). Os

valores da f aumentaram quando os pacientes realizaram o exercicio nas 3
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modalidades e ndo houve diferenca entre os valores obtidos nas condicdes
sem suporte, CPAP e PAV ao longo do exercicio e ao término do 5° minuto

(34+3,0rpm; 31+5rpm e 32+5rpm) (Figura 13).

6. Percepgao subjetiva ao exercicio

Os valores de percepgao subjetiva ao esforgo dos pacientes ja foram
diferentes no 1° minuto da atividade fisica submaxima sem suporte e nas
modalidades CPAP e PAV (1,0£0,0; 0,5+0,0; 0,0+0,0, respectivamente)
(Figura 14). A percepgao subjetiva ao esforco aumentou quando os
pacientes realizaram o exercicio nas 3 modalidades, entretanto, foi inferior a
cada minuto na modalidade PAV e, ao término dos 5 minutos, os seus
valores foram 312; 412 e 412, com PAV, CPAP e sem suporte ventilatério,

respectivamente.
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Figura 13: Variacdo da frequéncia respiratoria durante o exercicio fisico
submaximo sem suporte ventilatério e utilizando as modalidades

CPAP e PAV em pacientes com FPI
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Legenda: Os valores estdo apresentados como médiatDP da frequéncia
respiratoria (f) no repouso (rep), pedalando sem carga (0 W) e nos primeiros
5 minutos de exercicio durante os testes de endurance com PAV, CPAP e

sem suporte ventilatorio.
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Figura 14: Variacdo da percepgao subjetiva durante o exercicio fisico
submaximo sem suporte ventilatério e utilizando as modalidades
CPAP e PAV em pacientes com FPI

5--
—A— PAV o
1l |-m-cpap ey
4 o e 0
~O-- Sem sup o7
o .~
)
Q
»n
o
)
)

1 2 3 4 5
Tempo (min)

Legenda: Os valores estdao apresentados como média+tDP da percepgéao
subjetiva nos primeiros 5 minutos de exercicio durante os testes de
endurance com PAV, CPAP e sem suporte ventilatorio; *p<0,05 se
comparado com os valores obtidos nos grupos sem suporte ventilatério e
CPAP.

7.Anadlise das variaveis cardiacas durante o exercicio submaximo

As variaveis cardiovasculares foram avaliadas a cada minuto durante o
exercicio submaximo e foi observado que, de modo geral, os individuos
realizando exercicio fisico com o suporte da modalidade PAV apresentaram
um menor esforgco cardiaco nos 1 e 2° minutos de exercicio quando
comparado com os individuos que nao tiveram suporte ventilatorio ou que

utilizaram a CPAP (Figuras 15 e 16).
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Antes do inicio do exercicio, os pacientes apresentaram duplo produto e
frequéncia cardiaca similares ao repouso nas condicdes sem suporte, CPAP
e PAV (respectivamente, 10920+15,99bpm.mmHg; 10648+20,16
bpm.mmHg; 10797+£18,83 bpm.mmHg e 89+20,33bpm; 87+21,33bpm e
87,33+19bpm). Ao realizar o exercicio com a modalidade PAV, os pacientes
apresentaram um aumento inferior ja no 1 e 2° minutos quando comparado
com CPAP e sem suporte ventilatério. O mesmo ocorreu no 5° minuto, cujos
valores de duplo produto eram com PAV, CPAP e sem suporte
(16482+17bpm.mmHg; 17185+£24,5bpm.mmHg e 17803+26bpm.mmHg,
respectivamente) e os valores de frequéncia cardiaca eram (106£21bpm;
108+32bpm e 109+31bpm, respectivamente) (Figuras 15-16).

A pressao arterial sistélica dos pacientes antes do inicio da atividade fisica
submaxima foi similar sem suporte e nas modalidades CPAP e PAV
(128,33+11,66mmHg; 122,33+19,33mmHg e 125+18,66mmHg,
respectivamente). Os valores de pressdo arterial sistdlica aumentaram
quando os pacientes realizaram o exercicio nas 3 modalidades e, ndo foram
diferentes ao longo do exercicio e ao término do 5° minuto eram
(163x21mmHg; 159+17mmHg e 155+13mmHg) quando comparado sem
suporte, CPAP e PAV respectivamente (Figura 17).

A pressao arterial diastélica dos pacientes antes do inicio da atividade fisica
submaxima foi similar sem suporte e nas modalidades CPAP e PAV
(78,66+8,66mmHg; 78,33115,66mmHg e 79,66+13,66mmHg,
respectivamente). Os valores de pressdo arterial diastolica aumentaram

quando os pacientes realizaram o exercicio nas 3 modalidades e, ndo foram
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diferentes ao longo do exercicio e ao término do 5° minuto eram
(92+18mmHg; 89+13mmHg e 84+17mmHg) quando comparado sem

suporte, CPAP e PAV respectivamente (Figura 18).

Figura 15: Variacdo do duplo produto durante o exercicio fisico submaximo
sem suporte ventilatério e com as modalidades CPAP e PAV em

pacientes com FPI
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Legenda: Valores estdo apresentados como médiatDP do duplo produto
antes e durante cada minuto do exercicio submaximo. Rep= repouso;
OW=pedalando sem carga;* p< 0,05 se comparado com os valores obtidos
nos grupos sem suporte ventilatério e CPAP.
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Figura 16: Variacdo da frequéncia cardiaca durante o exercicio fisico
submaximo sem suporte ventilatério e com as modalidades

CPAP e PAV em pacientes com FPI
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Legenda: Valores estdo apresentados como média+tDP da frequéncia
cardiaca antes e durante cada minuto do exercicio submaximo. Rep=

repouso; 0W=pedalando sem carga;* p< 0,05; ¥ p = 0,05
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Figura 17: Variacdo da presséao arterial sistélica durante o exercicio fisico
submaximo sem suporte ventilatério e com as modalidades

CPAP e PAV em pacientes com FPI
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Legenda: Valores estdo apresentados como médiatzDP da pressao arterial
sistdlica antes e durante cada minuto do exercicio submaximo. Rep=

repouso; OW=pedalando sem carga.
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Figura 18: Variagdo da pressao arterial diastolica durante o exercicio fisico
submaximo sem suporte ventilatério e com as modalidades
CPAP e PAV em pacientes com FPI

95 +
—&— PAV -0
904 |-m-cpap
---O---Sem sup O -0 -
_ ” - .—
=) |
I
£
E
()
<
o
75 T Ilnicio do exerciciol
70 . : : ' ' '
rep ow 1 2 3 4 5

Tempo (min)

Legenda: Valores estdo apresentados como média+zDP da pressao arterial
diastélica antes e durante cada minuto do exercicio submaximo. Rep=
repouso; OW=pedalando sem carga.

Nao foi observada diferenga nos niveis de lactato entre os grupos sem
suporte ventilatério, CPAP e PAV antes (respectivamente, 2,37 + 0,55
mmol/L; 2,27 + 0,29 mmol/L; 2,22 + 0,56 mmol/L) ou apds o exercicio
(respectivamente, 3,66 + 0,93 mmol/L, 3,31 + 0,64 mmol/L e 3,67 = 1,00
mmol/L) mostrando que eles realizaram atividades fisicas de intensidade
similar. O motivo para o término do esforco descrito pelos pacientes foi
diferente de acordo com o suporte ventilatorio. Oito pacientes interromperam

o esforgo por dispnéia e por atingirem saturagédo periférica de oxigénio de
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85% quando nao tinham suporte ventilatério ou com CPAP. Entretanto, com
suporte de PAV, 6 pacientes interromperam o exercicio por fadiga em

membros inferiores.



V. DISCUSSAO
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O presente estudo mostra que o suporte ventilatério com PAV aumenta a
tolerancia ao exercicio e a oxigenagao arterial e reduz a percepgao subjetiva
ao esfor¢co em pacientes com fibrose pulmonar idiopatica (FPI). Além disto,
nossos resultados sugerem que o suporte ventilatério com PAV reduz a
sobrecarga cardiaca decorrente do exercicio nestes pacientes. Este é o
primeiro estudo a avaliar os efeitos da PAV em pacientes com fibrose
pulmonar idiopatica e sugere possiveis beneficios que estes pacientes

poderiam obter com este suporte ventilatorio durante o exercicio submaximo.

Os pacientes do presente estudo apresentaram um comprometimento
difusional mais importante do que alteracdo volumétrica pulmonar. Neste
sentido, verificamos que 6 pacientes apresentaram redugdo dos volumes
pulmonares e destes somente um tinha comprometimento em nivel
moderado. Por outro lado, o comprometimento difusional foi observado em
todos os pacientes (7 moderado e 3 grave), porém o0s pacientes nao
apresentavam hipdxia no repouso. A fungdo pulmonar observada em nossos
pacientes € compativel com os critérios verificados em pacientes com FPI e
podem ser classificados como tendo um disturbio restritivo leve e difusional

moderado (ATS, 1999).

Diversos estudos tém sido realizados em pacientes com FPI e observa-se
uma ampla variagdo dos niveis de comprometimento de volumes
pulmonares e difusionais nessa populagdo. A maior limitacdo difusional

verificada em nossos pacientes foi similar a descrita por diversos estudos
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(Harris-Eze et al., 1994; Hansen e Wasserman, 1996; Latsi et al., 2003;
Nishiyama et al., 2005; Zimmermann et al., 2006). Entretanto, alguns
estudos tém avaliado pacientes com diversos graus de restricdo pulmonar e
comprometimento difusional (Keogh et al., 1984; Rampulla el al., 1992;
Xaubet et al., 1998; Erbes et al, 1999; Lama et al., 2003) e, portanto, os
beneficios da PAV durante o exercicio encontrados nos nossos pacientes

podem variar em funcao dos perfis de limitagcdo dos pacientes.

Em pacientes com FPI, apesar de muitos parametros de fungao pulmonar no
repouso tais como VEF;, CPT, DLco apresentarem correlagéo significativa
com VOgomax (% do predito) (Burdon et al., 1983; Hansen e Wasserman,
1996), estes parametros isoladamente ndo parecem predizer ou quantificar
as limitagdes ocorridas ao exercicio nesses pacientes (Fulmer et al., 1979;
Epler et al., 1980; Bye et al., 1982; Cotes et al., 1988), como evidenciado por
Hansen e Wasserman, em 1996, pois alguns de seus pacientes
apresentavam parametros de funcdo pulmonar dentro dos valores de
normalidade no repouso e apresentaram uma reduzida capacidade ao

exercicio.

Em humanos, o consumo maximo de oxigénio € frequentemente mais
limitado pela habilidade do sistema cardio-respiratério em ofertar oxigénio
aos musculos exercitados e nao pela extragdo musculo-esquelética de
oxigénio, enquanto que no exercicio submaximo, as adaptagdes metabdlicas

musculo-esqueléticas sdo mais determinantes (Basset e Howlley, 2000).
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No caso dos pacientes com FPI, a limitacdo ao exercicio € complexa,
multifatorial e a importancia relativa dos fatores ventilatorios, difusionais,
cardiovasculares e musculares envolvidos nesta resposta ainda nao estao
totalmente compreendidos. Hughes et al., (1991) e Belman, (1992) sugerem
que a limitacdo ao esforgo nos pacientes com FPI seja, principalmente,
decorrente da redugédo dos volumes pulmonares e da difusdo do oxigénio
levando a hipoxemia e dispnéia. Por outro lado, Altose (1985) e Casaburi e
Wasserman (1986) ressaltam que, durante o exercicio maximo, o volume
minuto se aproxima da ventilagdo voluntaria maxima e esta limitagdo
ventilatoria mecanica somada aos efeitos da hipoxemia arterial (Bye et al.,
1982; Harris-Eze et al., 1994), ocasiona a dispnéia nos pacientes com
fibrose pulmonar intersticial. Ja Hansen e Wasserman (1996) atribuiram a
limitacdo ao exercicio as disfungdes da circulacdo pulmonar e das trocas
gasosas. A compreensao dos fatores limitantes ao exercicio nos pacientes
com FPI é ainda mais dificultada porque a interrupcédo ao exercicio pode
ocorrer antes mesmo dos pacientes atingirem suas préprias limitagcdes

funcionais (ATS, 2003).

No presente estudo, nove pacientes tinham uma capacidade fisica muito
fraca e um paciente fraca (American Heart Association, 1990). A carga de
trabalho dos pacientes também foi muito baixa e a maioria dos pacientes
atingiu 40 Watts no teste ergoespirométrico. Esta capacidade fisica reduzida

foi confirmada pelos valores do pulso de O, que, na maioria dos nossos
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pacientes (N=7) foi inferior a 8 mLOy/batimento. O pulso de oxigénio reflete a
quantidade de oxigénio extraida pelos tecidos por batimento cardiaco e tem
sido utilizado como medida estimativa do volume sistdlico durante o
exercicio. Entretanto, o pulso de oxigénio ndo deve ser visto de forma
isolada como um indice de disfunc&o cardiovascular (ATS, 2003). A baixa
capacidade fisica observada nos nossos pacientes encontra subsidios nos
valores encontrados por Nishiyama et al., (2005) onde os pacientes
apresentavam 46% do VO;max predito e uma limitacdo ventilatéria também
similar a encontrada nos nossos pacientes. Por outro lado, os valores de
capacidade aerobia e de carga maxima descritos por Harris-Eze et al.,
(1994) foram superiores aqueles observados nos nossos pacientes, apesar
deles apresentarem o mesmo grau de comprometimento de fungao
pulmonar. A diferenga entre esses resultados pode ter sido devido a maior
reserva cardiaca destes pacientes com relagdo ao presente estudo, ou pelo
fato, dos pacientes apresentarem outro tipo de doenca pulmonar intersticial,

pois o diagndstico ndo foi feito por bidpsia.

Para que os pacientes suportassem entre 8 e 12 min de teste, utilizamos
incrementos de carga de 5W/min, que sao indicados para pacientes
fisicamente debilitados (ATS, 2003). Estes valores sdao compativeis com
aqueles utilizados por (Hansen e Wasserman, 1996), mas s&o muito
inferiores do que aqueles relatados por outros estudos (Bye et al., 1982;

Krishnan e Marciniuk, 2002; Harris-Eze et al, 1994). E possivel que estas
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diferengcas possam ser atribuidas a uma maior gravidade dos nossos

pacientes.

Independente da causa primaria da limitacdo ao exercicio, os pacientes com
FPI sédo limitados em suas atividades devido a dispnéia, dessaturacdo de
oxigénio e/ou fadiga muscular, todas decorrentes das modificacdes na
mecéanica ventilatéria e nas trocas gasosas e do prejuizo circulatério de que
sdo acometidos (Hansen, Wasserman, 1996). No presente estudo, metade
dos pacientes interrompeu o exercicio porque atingiram valores de SpO;
inferiores a 85%. A outra metade dos pacientes interrompeu o exercicio por

fadiga muscular em membros inferiores.

Poucos estudos avaliaram as causas da interrupcdo da atividade fisica em
pacientes com FPI. Keogh et al., (1984) verificaram que mais que 50% dos
107 pacientes com FPI interromperam o exercicio por dispnéia, fraqueza ou
dor em membros inferiores, porém nao discriminou a prevaléncia dos
motivos da cessacdo do exercicio. Rampulla et al., (1992) relataram que
62% dos 9 pacientes com FPI interromperam o exercicio maximo por
dispnéia. Por outro lado, Hansen e Wasserman (1996) apenas referiram que
seus pacientes ndo interromperam o exercicio por limitagdo musculo-
esquelética., enquanto os demais autores nao informaram o motivo da
interrupgdo do exercicio em seus pacientes (Bye et al., 1982; Harris-Eze et

al., 1994).
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Com base nos nossos resultados, podemos sugerir que 0s nossos dados
corroboram os achados de Hansen e Wasserman (1996) visto que a
limitagdo da atividade fisica dos nossos pacientes estava mais relacionada a
hipoxemia e a reserva cardiaca do que com uma redugao da reserva
respiratoria (Tabela 2). Interessante notar ainda que, apesar da reserva
ventilatéria estar preservada nesses pacientes, eles apresentavam dispnéia
durante o exercicio, sugerindo que a dispnéia poderia estar mais relacionada

com a hipdxia do que com a limitagdo pulmonar.

Apesar dos fatores limitantes da atividade fisica ndo terem sido alvos do
presente estudo, sua compreensdo ¢é fundamental para a melhor
compreensao dos possiveis beneficios do suporte ventilatério nos pacientes
com FPI. Neste sentido, nds objetivamos investigar o impacto do suporte
ventilatério com a PAV na tolerancia ao exercicio e na dispnéia em pacientes

com FPI através da analise de algumas variaveis respiratorias e cardiacas.

Com base nas causas da limitagdo ao exercicio em pacientes com FPI, é
possivel que a PAV auxilie a expansao pulmonar, por meio da oferta de um
volume assistido para vencer a elastadncia aumentada reduzindo assim o
trabalho respiratério (Wasserman et al., 1999a). Assim, como resultado de
uma maior distensibilidade pulmonar, poderia haver um aumento da
superficie de troca gasosa e otimizagado da difusdo pulmonar, prejudicada
nesses pacientes. Em consequéncia, ocorreria uma reducado da hipoxemia,

da resisténcia vascular pulmonar e da demanda cardiaca resultando também
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numa maior oferta de O, aos tecidos (Hansen e Wasserman, 1996). Somado
ao potencial efeito do volume assistido, a autonomia ventilatéria
proporcionada pela PAV nos pacientes com FPI também reduziria o trabalho
respiratorio, a dispnéia e melhoraria o fluxo sanguineo para os membros
inferiores. Deste modo, € possivel que a PAV durante o exercicio nos
pacientes com fibrose pulmonar idiopatica reduza a maior elastancia destes
pacientes e possibilite autonomia ventilatéria podendo modificar a dispnéia e

a endurance.

A PAV é uma modalidade ventilatoria que tem o objetivo de oferecer um
suporte parcial aos pacientes com base na elastancia e resisténcia
respiratéria do paciente e acredita-se que o principal efeito deste suporte
seja a redugdo da sobrecarga dos musculos inspiratérios e a melhora da
eficiéncia respiratéria (Younes, 1994). Estes beneficios tém sido avaliados
em com pacientes com DPOC (Dolmage, Goldstein, 1997; Bianchi et al.,
1998; Hernandez et al., 2001; Hawkins et al., 2002). Ja, em individuos
saudaveis que realizaram esfor¢co fisico com a PAV, a reducdo da
sobrecarga ventilatéria n&o resultou em melhora da capacidade de exercicio
(Krishnan et al., 1996), porém ndo podemos comparar esses resultados com
0S nossos, visto que as limitagdes ao esfor¢co em individuos saudaveis e

com FPI sao distintas.

No presente estudo, verificamos que a PAV dobrou a capacidade de

exercicio submaximo dos pacientes com FPI. E possivel sugerir que a
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melhora da capacidade de exercicio observada no presente estudo tenha
sido decorrente de uma redugao da sobrecarga dos musculos respiratorios,
da dispnéia ou da ETCO,, que provavelmente ocorreu devido a um maior
volume corrente visto que ndo houve modificagado da frequéncia respiratoria.
Um outro possivel efeito importante da PAV talvez tenha sido a reducio da
hipoxemia observada nos nossos pacientes. No presente estudo, a
hipoxemia foi a principal causa da interrupcdo ao esforco maximo e ocorreu
em 50% dos pacientes no teste incremental. Isto ficou mais evidente ainda
no exercicio submaximo onde se verificou que a hipoxemia foi a causa
principal da interrupcdo ao exercicio em 80% dos pacientes sem suporte
ventilatério ou com CPAP reduzindo a 40% nos pacientes com a modalidade

PAV (Figura 11).

O decréscimo de 4% na saturagéo periférica ao oxigénio revela um mau
prognéstico em pacientes com FPl (ATS, 2000). Lama et al., (2003)
encontraram que para cada porcentagem de decréscimo na saturagédo de
oxigénio durante o teste de caminhada de 6 minutos, a mortalidade aumenta
em 23%. A PAV retardou a ocorréncia desse evento durante o exercicio
submaximo, possibilitando ao paciente atingir maiores tempos de endurance.
Este estudo € inédito e, por essa razdo, ndo temos como comparar 0s

nossos resultados com outros realizados nesta populagéo.

A reducdo da hipoxemia observada com o uso da PAV pode ter resultado

em reducdo da resisténcia vascular pulmonar, menor sobrecarga de
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ventriculo direito com beneficio das trocas gasosas, além de poder ter
atenuado a depressao cardiaca hipoxica e a demanda cardiaca (Hansen,
Wasserman, 1996) proporcionando melhor oferta de oxigénio aos tecidos
(Harms et al., 1997). E possivel também que a PAV possa ter melhorado a
funcdo cardiovascular durante o exercicio por reduzir os esforgos
inspiratorios (Pride e Macklem, 1986; Krishnan e Marciniuk, 2002) que
podem reduzir o enchimento ventricular esquerdo e/ou aumentar a pos-
carga ventricular esquerda (Rodarte e Rehder, 1986; Pinsky, 1989).Esse
efeito talvez possa explicar a diferenca de razdo para o término do esforco,

referido pelos pacientes, de acordo com o suporte ventilatorio recebido.

No presente estudo o suporte com a PAV durante o exercicio fez com que
os pacientes apresentassem menores valores de duplo-produto que ocorreu
principalmente por uma reducido da freqUéncia cardiaca e isto pode ser
importante nestes pacientes com reserva cardiaca diminuida. Os poucos
estudos avaliando o efeito da PAV como suporte ventilatorio ao exercicio
realizado em pacientes com DPOC nao fazem referéncia de que a PAV
melhora a resposta cardiovascular nestes pacientes(Dolmage, Goldstein,

1997; Bianchi et al., 1998; Hernandez et al., 2001; Hawkins et al., 2002).

Um outro fator importante da modalidade PAV e que talvez tenha sido
responsavel pela melhora da performance dos pacientes ao exercicio € a
sua habilidade em responder as variacbes de padrdao e de demanda

ventilatoria dos pacientes, uma de suas maiores vantagens com relagéo as
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outras modalidades ventilatérias. Este conforto respiratorio € particularmente
atrativo, especialmente durante o exercicio, quando o padrédo respiratorio
muda rapidamente para alcancar as demandas metabdlicas requeridas
(Younes, 1994; Ambrosino, 1999; Polese et al., 2000). Interessantemente,
um dos maiores beneficios observados com a modalidade PAV em
pacientes com DPOC foi a reducido da dispnéia e a melhora da capacidade
ventilatoria (Dolmage, Goldstein, 1997; Bianchi et al., 1998; Hernandez et al.,
2001; Hawkins et al., 2002). Assim, os nossos resultados reforgam os dados
previamente descritos em pacientes portadores de DPOC sugerindo que a
PAV proporciona um melhor conforto ao paciente com dificuldade
respiratoria e que a sua utilizagdo pode ser benéfica em programas de
reabilitacao pulmonar, onde se espera melhorar o condicionamento fisico e a
performance central e periférica de pacientes pneumopatas (Casaburi et
al.,1986; Killian et al., 1992; Cooper, 1995; Basset, Howley, 2000). Neste
sentido, existe somente um estudo avaliando o efeito da PAV como suporte
num programa de reabilitagdo pulmonar em pacientes com DPOC e
verificou-se que ao término do programa os pacientes apresentavam
melhora da capacidade de exercicio e dos niveis plasmaticos de lactato
(Hawkins et al., 2002).

Portanto, os mecanismos pelos quais o uso do suporte ventilatério com PAV
pdde melhorar a performance dos pacientes com FPl ao exercicio foram

diversos.

1. Limitagoes do estudo
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E possivel que o nivel de assisténcia de 60% tenha evitado a ocorréncia do
run-away, fato previamente descrito em outros estudos (Dolmage, Goldstein,
1997; Bianchi et al., 1998; Hernandez et al., 2001; Hawkins et al., 2002),
porém o nivel de suporte oferecido pode ter sido inferior a necessidade de
alguns pacientes. Entretanto, a aderéncia do paciente ao modo ventilatério
nao-invasivo, seja qual for, depende muito do conforto do paciente,
garantindo assim uma maior aceitagdo do suporte ventilatério pelos
pacientes (Ambrosino, Rossi, 2002) e, no presente estudo, o suporte com a
PAV foi o que menos apresentou algum tipo de desconforto pelos pacientes

e acreditamos que isto também tenha influenciado os beneficios avaliados.

Apesar dos pacientes ndo terem sido informados sobre a modalidade
ventilatoria (PAV ou CPAP) durante a realizacdo do exercicio, eles tinham
compreensao de quando a atividade estava sendo realizada com suporte
ventilatorio. Alguns autores usam circuitos sham utilizando baixos niveis de
CPAP, porém existem relatos na literatura de que os pacientes realizam mal
0 exercicio quando usam tais circuitos (Hawkins et al., 2002). Por outro lado,
nao acreditamos que isto tenha implicado de maneira efetiva na perda de
entusiasmo porque todos os pacientes receberam encorajamento oral
padronizado a cada minuto nas 3 condigbes estudadas. Além disto, a

assisténcia ventilatoria foi escolhida de forma aleatoria.

Alguns estudos sugerem que o suporte ventilatério com a modalidade CPAP

reduz o trabalho respiratorio no repouso e durante o exercicio, contudo isto



61

ndo foi observado no presente estudo. E possivel que isto tenha ocorrido
porque o nivel de CPAP nao foi ajustado individualmente. Em contraste, a
modalidade PAV foi ajustada de acordo com a mecanica respiratéria de cada
paciente e, nestas circunstancias, a diferenca entre PAV e CPAP pode mais
refletir diferengcas entre parametros individuais que diferengcas entre
modalidades ventilatérias. Com base nos nossos dados, ndo é garantido
concluir que PAV é superior a CPAP na melhora do tempo de endurance e
na dispnéia, contudo podemos inferir que para esse grupo de pacientes

fazer exercicio com PAV foi melhor que realiza-lo sem suporte ventilatorio.

A capacidade fisica dos pacientes no presente estudo, tanto durante o teste
incremental maximo como no submaximo, foi avaliada em cicloergbmetro. O
exercicio fisico realizado em esteira ergométrica € mais fisioldgico e induz a
uma menor fadiga do musculo quadriceps. Por outro lado, o paciente
poderia ter mais dificuldade em coordenar o exercicio com 0 uso de uma
mascara, além da proépria dificuldade em controlar o escape da mascara.
Deste modo, os motivos da escolha foram a facilidade em monitorar o
paciente durante o exercicio, a vantagem em poder quantificar a carga
imposta ao paciente com o equipamento escolhido e por ser mais adequado

a pacientes debilitados (ATS, 2003).

Cabe lembrar que a heterogeneidade dos pacientes, observada pelas
diferencas individuais desse estudo (Tabelas 1 e 2) resultou em diferentes

tempos de exercicio nas 3 condi¢gdes estudadas, com um tempo de exercicio
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significativamente superior com PAV. Apesar de ter sido avaliado o tempo
total de exercicio, foram apresentados os primeiros 5 minutos de exercicio
que representaram o tempo médio de exercicio dos pacientes tanto sem

suporte ventilatério como em CPAP.

Um outro aspecto limitante no presente estudo foi o pequeno tamanho da
amostra que pode limitar a deteccdo de pequenas alteragdes nas variaveis
estudadas. Por outro lado, o nosso numero amostral foi superior ao da
maioria dos estudos previamente publicados em pacientes com DPOC
(Dolmage, Goldstein, 1997; Bianchi et al., 1998; Hernandez et al., 2001;

Hawkins et al., 2002).

2. Implicagées clinicas

O Comité instituido pela American Thoracic Society/ European Respiratory
Society (2000) aconselha que pacientes com FPI devam ser encorajados a
se engajar em programas de reabilitagao pulmonar. Tal orientagao baseia-se
no fato de que esses pacientes sao tao dispnéicos ao exercicio que
descontinuam qualquer atividade fisica. Essa descontinuagdo deve ser
interrompida, uma vez que o objetivo primario é restaurar os pacientes ao

seu mais alto grau funcional.

Mahler (1998) recomenda que, para a obtencao de melhores resultados em
termos de reabilitacdo, faz-se necessario a combinacdo de treinamento

fisico, programas de educacdo e de abordagem psico-social, ndo pela
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melhora na fungdo pulmonar, mas pelo aumento na tolerancia ao exercicio,
juntamente ao decréscimo dos sintomas de dispnéia, melhora da qualidade
de vida e menor necessidade de utilizagdo de servigcos meédicos. Nossos
resultados mostram que o suporte ventilatorio com PAV aumenta o tempo de
exercicio submaximo nos pacientes com FPI e isto parece promissor e pode
proporcionar maior capacidade de treinamento em programas de reabilitagéo
para pacientes com fibrose pulmonar idiopatica. Uma possivel implicagao
dos nossos resultados para estudos futuros é a utilizagdo da PAV em
programas de treinamento fisico nesta populagédo. Entretanto, guidelines
para a programagdo da PAV precisam ser aperfeigoados, especialmente,
para a aplicacao da forma nao-invasiva e, além disto, sdo necessarios outros
estudos para avaliar as vantagens e desvantagens da ventilagdo assistida
proporcional comparada a outras modalidades de assisténcia ventilatoria

parcial.



VI. CONCLUSOES
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Com base nos nossos resultados, podemos chegar as seguintes conclusdes:

Concluséo primaria:
1) O suporte ventilatorio com PAV aumenta a tolerancia ao exercicio e a
oxigenagao arterial e reduz a percepcédo subjetiva ao esforgo em
pacientes com fibrose pulmonar idiopatica (FPI) submetidos a

exercicio em cicloergdmetro com carga constante.

Conclusbes secundarias:
2) Nossos resultados sugerem que o suporte ventilatério com PAV
reduz a sobrecarga cardiaca decorrente do exercicio nos pacientes

com FPI.

3) Esse estudo sugere possiveis beneficios que os pacientes com FPI
poderiam obter com o suporte ventilatorio PAV durante o exercicio
submaximo, entretanto, esses beneficios podem variar em fungcéo dos
perfis de limitacdo dos pacientes, devido a ampla variagdo dos niveis
de comprometimento de volumes pulmonares e difusionais

apresentados pelos pacientes com FPI.
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