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Resumo

OBJETIVO: Avaliar os efeitos da inspiracdo profunda sustentada na prevencao de
complicagbes pulmonares pos-operatorias e nas respostas hormonais e
imunoldgicas em pacientes submetidos a cirurgia no andar superior do abdome.
METODOS: O estudo desenhado foi ensaio clinico randomizado. 75 doentes foram
incluidos no estudo, sendo 39 alocados, aleatoriamente, no grupo controle que nao
realizaram nenhuma intervencdo e 36, no grupo experimental que realizaram
inspiracéo profunda sustentada em 5 segundos, 3 séries de 10 repeti¢gdes, uma vez
ao dia. As medidas de desfecho primario analisadas foram: exame radiolégico do
térax, dosagens sanguineas do ACTH, cortisol, interleucina-4, interleucina-10 e fator
de necrose tumoral, no pré-operatorio € 24 e 48 h no pds-operatorio e de desfecho
secundario foram: exame radioldgico do torax, volume expiratorio forgado no primeiro
segundo, fluxo expiratorio forgcado 25-75%, capacidade vital forgada, pressao parcial
de oxigénio e pressao parcial de didoxido de carbono, no pré-operatério e 48 h no
pos-operatorio. O tamanho da amostra foi calculado de 72, sendo 36 para cada
grupo em estudo. Os pacientes foram randomizados por processo de envelopes
selados e opacos e sorteados de forma consecutiva. Foram utilizados os testes néo-
paramétricos e T de Student conforme a distribuicdo das variaveis de Kolmogorov e
Bartlett para a analise de normalidade e homogeneidade, respectivamente. Nos
dados onde houve pareamento das amostras, usou-se o teste Mann-Whitney. A
analise dos testes de qui-quadrado e exato de Fisher foram aplicados para o estudo
das associagdes. O nivel de significaAncia adotado foi de p=0,05. RESULTADOS: O
tempo de internacéao foi de 7,2 £ 1,3 dias e 5,7 + 0,5 dias, entre os grupos controle e
experimental. As alteragbes radiologicas foram observadas em dois doentes (5,6%)
do grupo experimental e em seis (15,4%) do grupo controle. Nos doentes do grupo
que realizaram valvula anti-refluxo associada a colecistectomia ndo foram detectadas
alteragbes radiolégicas, enquanto houve 3 casos (12,5%) no grupo submetido a
cardiomiotomia extramucosa e 5 casos (55,5%) no grupo submetido a esofagectomia
(p<0,001). As medianas da concentracdo plasmatica de cortisol nos doentes dos
grupos experimental e controle foram 12,8 mcg/dl (4,6-50) e 10,48 mcg/dl (1-29,1),
respectivamente, antes da intervengao cirurgica (p=0,414) e o grupo experimental
apresentou aumento dos niveis de cortisol de 12,8 mcg/dl (4,5 — 50) para 23,6 mcg/d|
(9,3 — 45,8) apos vinte e quatro horas de procedimento cirurgico (p = 0,049). Quanto
as medianas de desfechos da interleucina-4, interleucina-10, ACTH, fator de necrose

tumoral alfa, volume expiratorio forcado no primeiro segundo, fluxo expiratério
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forcado 25-75%, capacidade vital forgcada, pressdo parcial de oxigénio e pressao
parcial de diéxido de carbono nao foram observadas diferencas estatisticamente
significantes entre os grupos controle e experimental. CONCLUSAQO: O presente
estudo conclui que a inspiragao profunda sustentada em pacientes submetidos a
cirurgia no andar superior do abdome determinou alteragées do cortisol plasmatico
sem, no entanto, influenciar de maneira significativa as complicagdes pulmonares

poOs-operatorias e as respostas enddcrina e imunoldgica.
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1 INTRODUGCAO



Introdugéo 2

A anestesia e o traumatismo provocado pelo ato cirurgico pode levar a
alteragbes metabdlicas e imunologicas, processo conhecido como resposta organica
ou reagao de fase aguda ao trauma. A magnitude dessa resposta esta diretamente
relacionada a intensidade das lesbes provocadas pelo ato cirdrgico-anestésico
(extensdo da dissecgao, tamanho da ferida cirurgica, intensidade da dor associada,

técnica anestésica utilizada e tempo cirurgico) (Lin et al., 2000).

Estudos recentes indicam que a resposta mediada por hormdnios é
insuficiente para explicar todas as alteragdes encontradas no pds-trauma,
particularmente no sistema imunoldgico. Citocinas e metabdlitos do acido
araquidénico tém sido responsabilizados como mediadores adicionais dessa

resposta (Redmond et al., 1994; Yamauchi et al., 1998).

A resposta neuroendécrina € desencadeada por impulsos aferentes da
zona traumatizada que, através da medula, vao ao hipotdlamo que comanda a
liberagdo de uma série de horménios: catecolaminas, vasopressina (ADH), cortisol,
ACTH (horménio adrenocorticotréfico), aldosterona, angiotensina Il, glucagon,
horménio do crescimento, além de inibicdo da insulina (Gauthier, Lemone, 1990;
Woolf, 1992). Todos esses horménios sao liberados simultaneamente e em teores
muito elevados. A Unica excecdo é a insulina, cuja acao é inibida. (Bogossian,
Bogossian, 1989). Caso estes sensores ndo sejam acionados por novos estimulos, a
reagcdo hormonal vai sendo reduzida logo apds o trauma, até chegar aos niveis

basais pré-existentes.

Entretanto, ndo sdo apenas mediadores hormonais 0s responsaveis
pela resposta ao trauma. Outras substéncias, como as citocinas pré-inflamatérias
(TNF-a, IFN-y, IL-1B, IL-6, IL-8) e antiinflamatorias (IL-4, IL-10, IL-13) tém grande
importancia no desenvolvimento das alteracbes metabdlicas que ocorrem nesta
situagao (Molloy et al.,1993; Kotani et al., 1996; Yamauchi et al., 1998; Kristiansson
et al., 1999; Lin et al., 2000).

A atenuagdo das respostas enddcrina e imunoldgica tem sido
relacionada a diminuigdo do estresse cirurgico e das complicagbes pos-operatorias
(Bisinotto et al., 1996; Bisinotto et al., 1997; Ortega et al., 1996; Brune et al., 1999).
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As complicagbes pulmonares representam a principal causa da
morbidade e mortalidade pos-operatoria, em especial de pacientes submetidos a
procedimentos cirurgicos do abdome superior. Na tentativa de reduzir estas
complicagbes, alguns autores tém procurado oferecer preparo pulmonar
fisioterapéutico incluindo a inspiragao profunda sustentada (Rodrigues, Brito, 2007;
Gaskell, Webber, 1988; Celli, 1993; Chermiak, 1993; Azeredo, 1993; Irwin, tecklin,
1994).

Ward et al. (1966) Mozzer ET AL., 2007 mostraram que atelectasia
pos-operatoria é reduzida pela realizacdo de inspiragao profunda e sustentacdo da
inspiragado por cerca de cinco segundos do que com a realizagdo de multiplas

inspiragdes profundas ou sem sustentar a respiragao profunda.

Faz parte das orientagcdes pré-operatorias instruir e, se possivel, iniciar
fisioterapia respiratoria (Celli, 1993). Fisiologicamente, a melhor técnica para
expansao pulmonar é a respiragao profunda sustentada e espontanea (Ciesla, 1996;
Faresin, 2005; Sarmento, 2005).

A pesquisa da literatura nos mostrou que a grande maioria dos
trabalhos que investigam a efetividade da inspiragao profunda sustentada o fazem
objetivando a incidéncia de complicagdes pulmonares, sem atentarem para as
respostas hormonais e imunoldgicas, que também s&o importantes fatores para
estas complicacbes pos-operatorias. Motivada por questdo decidimos empreender

esta pesquisa.

1.1 Objetivo

Avaliar a efetividade da inspiragao profunda sustentada na prevengao
de complicagbes pulmonares e as respostas hormonais e imunoldgicas induzidas,

em doentes submetidos a cirurgia no andar superior do abdome.
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1.2 Hipétese

A inspiracdo profunda sustentada previne, de maneira clinicamente
significante, as complicagdes pulmonares pods-operatorias alterando provavelmente

as respostas hormonais e imunoldgicas.
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2.1 Complicagdes pulmonares no pés-operatério de cirurgia no andar superior

do abdome

As operacgoes realizadas no andar superior do abdome podem induzir a
reducdo nos volumes e capacidades pulmonares, em torno de 40% a 60%. Essas
alteracbes podem determinar uma série de complicacbes pulmonares pos-
operatdrias, comprometendo a evolugado do doente (Durevil, Continean, Desmontes,
1987)

Chiavegato et al. (2000) estudando as alteragbes da ventilagdo e
volumes pulmonares e da forca muscular respiratéria no pds-operatério de
colecistectomia por via laparoscopica, concluiram que no primeiro dia de poés-
operatorio, ocorre diminuigdo significante dos volumes pulmonares e da forca
muscular respiratoria; no terceiro e quarto dias de pds-operatério observa-se o
retorno aos valores pré-operatérios mais rapido na cirurgia por via laparoscopica do

que na cirurgia abdominal convencional.

A diminuicdo dos volumes pulmonares pode permanecer por 7 a 14
dias apos o ato cirurgico. Embora o local e o tamanho da incisdo, a dor e a agéo
anestésica possam ser determinantes nessas alteracdes, a explicacdo mais racional
para tais achados é uma disfuncdo do diafragma. Essa disfungdo tem origem na
manipulagcado visceral, determinando uma inibicao reflexa do nervo frénico com
consequente paresia diafragmatica, o que n&o significa fraqueza dos musculos

respiratorios (Chiavegato et al., 2000).

As complicagbes pulmonares no pés-operatério de cirurgias
abdominais com incisdo acima da cicatriz umbilical, ocorrem em 40 a 70% dos
pacientes. Quanto mais proximo ao diafragma, mais intensas serdo as alteragdes na
funcdo pulmonar (Couture et al., 1994), segundo Roukema et al. (1988) e Trayner,

Celli (2001) a incidéncia de complicagbes pulmonares pds-operatorias € de 6 a 76%.

Na respiragdo normal e eficiente existe uma integridade e acoplamento
adequado dos componentes da caixa toracica. Portanto, quando um paciente é

submetido a uma cirurgia abdominal pode ocorrer uma série de alteracbes no
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compartimento toracico-abdominal, gerando prejuizo da funcdo respiratéria e

complicagbes pds-operatoérias importantes (Maciel et al., 2001).

2.2 A inspiracgao profunda sustentada

Desde 1954, quando Thoren relatou que a inspiracdo profunda
sustentada reduzia a incidéncia de complicagdes pulmonares apos colecistectomia,
varias formas de fisioterapia profilatica tém sido realizadas, apos os pacientes

sofrerem cirurgia abdominal.

O exercicio respiratorio por meio da inspiragao profunda sustentada
pode melhorar a ventilagdo alveolar, aumentar a oxigenag¢ao, diminuir o consumo de
oxigénio, favorecer a eliminag&o de secre¢des e maximizar a toleréncia ao exercicio.
O propésito da manobra reexpansiva € aumentar a capacidade pulmonar total, de
maneira seletiva e efetiva. A reexpansdo pulmonar consiste na dilatacédo
volumetricamente do pulmdo, promovendo uma melhor distribuicdo aérea e

recrutamento alveolar (Maciel et al., 2001)

Thomas, MC Intoshi (1994) relataram em revisdo sistematica com
metanalise, em quatorze estudos, que o inspirbmetro de incentivo e os exercicios
com respiragao profunda sdao mais efetivos do que nenhuma intervencao de terapia

fisica na prevencéo de complicagdes pulmonares pds-operatorias.

Em 2001, Overend et al., realizaram revisdo sistematica analisando
onze estudos e relataram que o inspirbmetro de incentivo ndo reduz as

complicagdes pulmonares apos as cirurgias abdominais e cardiacas.

Alguns trabalhos tém avaliado e quantificado os efeitos dos exercicios
com respiragdo profunda em pacientes submetidos a cirurgia abdominal alta,
observando-se a redugdao das complicagdes pulmonares. Em ensaio clinico
randomizado, Morram et al (1983), Hall et al. (2001), descrevem que a fisioterapia
respiratéria em individuos submetidos a colecistectomia, reduz a frequéncia de

infecgdes respiratorias.
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Rodrigues, Brito (2007) relataram que a realizagao de exercicios com
inspiracéo profunda, nos periodos pré e pés-operatérios, reduzem a incidéncia de
complicagbes pulmonares em todos pacientes submetidos a cirurgia do andar
superior do abdome e Olsen et al. (1997) relatam que a fisioterapia respiratéria
profilatica reduz as complicacées pulmonares e melhora a mobilizagcao e Sa O, apds

a cirurgia abdominal.

2.3 Respostas hormonais e imunolégicas no pés-operatorio de cirurgia no

andar superior do abdome

A resposta hormonal reflete os niveis de estresse cirurgico e, de fato,
esses niveis sao mais intensos em cirurgias abdominal alta e toracica, com inicio no
pré-operatorio e aumentando-se durante a anestesia e cirurgia. Essas alteragdes
nos niveis de estresse cirurgico resultam da estimulagdo do sistema nervoso
simpatico que isoladamente representa o elemento mais importante envolvido na
ativacdo e na integragao da resposta enddcrina (Rademarker et al., 1992; Clarke,
Johnston, Sheridan, 1970).

O hipotalamo é responsavel pela estimulagcdo da hipdfise anterior
causando resposta endocrina pos-traumatica. Niveis de ACTH (hormdnio
adenocarticotréfico) sdo rapidamente aumentados durante essa estimulagéo
resultando em menos ritmos cardiacos e progressivamente retornando aos niveis
basais no pés-operatério. Outros estimulantes do eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal

sdo as citocinas IL-1, IL-2, IL-6 e TNF-a..

Varios estudos tém procurado mostrar menor complicacdes pos-
operatdrias com a acgao reduzida dos mediadores de estresse tais como horménios
(insulina, glucagon, ACTH, cortisol e hormbnio ganadotrofico) e citocinas (tais como,
IL-1, IL-2, IL-6 e IL-10). A resposta metabolica apds trauma cirurgico parece ser
uniforme e rapida, dependendo do grau e extensdo da lesao (Joris et al., 1992;
Borgstein, Meiyer, Cuesta, 1997; Crema et al., 1999; Jakeways et al., 1994; Abul,
Andrey, 1994; Milheiro, Sousa, Manso, 1994; Ortega et al., 1996; Schernk et al.,
1996; Nijstein et al., 1997).




Revisao da Literatura 9

Em estudo comparando a resposta enddcrina, em pacientes
submetidos a colecistectomia, por meio das técnicas laparotémica e laparoscopica,
0s autores observaram que o estresse cirurgico e as citocinas proinflamatorias foram
menores nos doentes do grupo laparoscépica e a redugdo ou abolicdo da resposta

enddcrina reduz a morbidade pés-operatoéria (Crema et al., 1999).
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3.1 Amostra

O estudo desenhado foi ensaio clinico randomizado. Foram incluidos
consecutivamente neste estudo 75 pacientes submetidos a cirurgia do andar
superior do abdome, pelo Grupo de Cirurgia do Aparelho Digestivo do Hospital
Escola, Uberaba, MG. As operacdes foram realizadas no referido hospital no periodo
de maio de 2005 a julho de 2006.

Os pacientes foram esclarecidos acerca dos objetivos do ensaio clinico
e de sua importancia, das atividades que seriam desenvolvidas no decorrer do
experimento e sobre as possiveis formas de divulgacao, aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade Federal do Triangulo Mineiro, sob o nimero 571,
em 22/03/2005 e pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de S&o
Paulo, sob o numero 0393/05, em 29/04/2005.

3.1.1 Critérios de Inclusao

Foram incluidos no estudo, individuos submetidos a cirurgia eletiva do
andar superior do abdome, com idade igual ou superior a 18 anos, orientados e

[Ucidos.

3.1.2 Critérios de Exclusao

Foram excluidos do estudo, os portadores de doengas enddcrinas, com
alteracdo do nivel de consciéncia e os pacientes que, apds informados, nao

consentiram em participar da pesquisa.

3.2 Amostragem

O tamanho da amostra calculado foi de 36 pacientes, para cada braco,
para os grupos de intervengao e controle, considerando-se alfa = 0,05 e beta = 0,10,
com poder estatistico de 50% para detectar uma redugao de 30% nas respostas

hormonal e imunolégica (Pocock, 1983). A alocacéo foi feita de forma randomizada.
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Os pacientes incluidos na investigacdo realizaram avaliacdo pulmonar inicial e os

exames descritos.

Os pacientes foram randomizados por processo de envelopes selados
e opacos e guardados na central de randomizagdo. Um individuo independente
gerou uma sequéncia de numeros randdmicos, colocando-se um a um nos
envelopes selados. Os pacientes foram sorteados de forma consecutiva, através da

retirada do envelope e a alocagao em um dos grupos (experimental ou controle).

3.3 Procedimentos

Apos a aplicagao dos critérios de inclusédo e exclusao e a assinatura do
termo de consentimento esclarecido, cada participante se submeteu a uma avaliagao
com um meédico que anotou a historia médica, o exame fisico e a radiografia de

torax.

Apoés esta avaliagao, os pacientes foram randomizados e submetidos
aos exames de espirometria, gasometria arterial e dosagem de hormodnios e
citocinas. A espirometria foi realizada em espirbmetro digital MS-11, medicor,
Budapest, Hungria. Tal procedimento é considerado na pratica clinica como o teste
basico das provas de funcédo pulmonar. Através desse exame, obtivemos a avaliagao
da capacidade vital forgcada (CVF), o volume expiratorio forgado no primeiro segundo
(VEF1), além da fluxo expiratério forcado (FEF25 — 75%) foram obtidos. A
espirometria permite caracterizar dois tipos basicos de disturbios ventilatorios:
restritivos (capacidade vital reduzida e relacdo VEF1 / CVF) e obstrutivo (capacidade

vital normal ou reduzida pela relacédo VEF1 / CVF).

A gasometria arterial visa verificar o equilibrio acido-basico e a
avaliacdo da oxigenacgao e ventilagao. Para proceder a esse exame, foi realizada a
coleta de sangue na artéria femoral. As dosagens de horménios (ACTH e cortisol) e
citocinas (IL-4, IL-10 e TNFa) foram obtidas no soro apés retracao do coagulo e

centrifugacdo de 10 ml de sangue venoso, retirado do membro superior dos
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pacientes. O soro obtido foi mantido a temperatura de —70° C e todas as dosagens

realizadas em um mesmo momento.

A dosagem foi realizada por quimioluminescéncia, técnica que se
presta a medida quantitativa de hormdnios no plasma, sendo realizada utilizando kits
Immunolite no laboratério da Disciplina de Bioquimica da Universidade Federal do
Tridangulo Mineiro (UFTM).

No laboratério da Disciplina de Imunologia da UFTM, foram dosadas a

citocina pro-inflamatoria (TNF- o) e antiinflamatorias (IL-4 e IL-10).

As citocinas presentes no soro foram dosadas pelo método Enzyme
Linked Immuno Sorbent Assay (ELISA) utilizando-se pares de anticorpos
monoclonais comerciais disponiveis. Previamente foram utilizadas placas de 96
pocos de fundo chato, recobertas com os anticorpos monoclonais especificos para a
captura da citocina a ser dosada. As fileiras 1 e 2 de cada placa foram adicionados
100 ul de citocina padrao recombinante, seguindo diluigdes seriadas 1:2 em solugao
salina tamponada com fosfato (PBS), contendo 2% de soro albumina humana (BSA)
a partir das concentragdes iniciais diluidas. Os pogos correspondentes ao branco da
reacdo ndo receberam citocinas ou soro. As outras fileiras foram adicionados 100
ul/pogo do soro contendo a citocina a ser dosada. As placas foram incubadas a 4° C
por 18 horas e lavadas por seis vezes com uma solugdo contendo PBS-Tween 20
(PBS-T). A seguir, foram adicionados 100 ul/pogo do anticorpo anti-citocina a ser
dosada, marcado com biotina diluido 1:1000 em PBS-BSA 1%. As placas foram

incubadas por dias horas a 37° C e novamente lavadas por seis vezes em PBS-T.

Apos esta etapa, foram adicionados 100 pl/poco de estreptoavidina
marcada com fosfatase alcalina, diluida 1:1000 em PBS-BSA 1%. As placas foram
incubadas por uma hora e lavadas por seis vezes com PBS-T, quando entdo foram
adicionados 100 pl/pogo de substrato dinitrofenil fosfato (DNP). Os resultados foram
determinados pela diferenca entre as absorbancias obtidas 405 e 490 nm (Abs405 —
Abs 409) medidas em um leitor automatico de ELISA (BIORAD 2550 READER EIA).

A concentragao de citocinas no soro foi determinada pela comparagao
com as absorbancias obtidas, em uma curva padrdo da respectiva citocina

recombinante realizada simultaneamente e expressa em pg/ml.
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A coleta de sangue, para dosagem de hormoénios e citocinas foi

realizada nos seguintes momentos:

e Mpré: 24h antes do procedimento cirurgico;
e M1: 24h apds o procedimento cirurgico;

e M2: 48h apo6s o procedimento cirurgico.

A avaliagao pulmonar (radiografia de térax, espirometria e gasometria
arterial) foi realizada nos seguintes momentos:
e Mpré: 24h antes do procedimento cirurgico;

e M2: 48 h apds o procedimento cirurgico.

Os resultados da radiografia de térax, gasometria arterial, espirometria
e da dosagem de horménios e citocinas foram fornecidos pelos profissionais

competentes de cada area que nao eram cientes do grupo de alocacéo do paciente.

Todos os procedimentos cirurgicos foram realizados pela manha e as
amostras de sangue coletados no mesmo horario em todos os momentos (Mpré,
M1e M2).

Todos os individuos receberam administracao profilatica de antibiéticos.
Quando submetidos ao procedimento cirdrgico valvula anti-refluxo total, tomaram
Cefazolina 1g de oito em oito horas durante vinte e quatro horas, os pacientes
submetidos a cardiomiotomia extramucosa associada a valvula anti-refluxo parcial,
receberam Cefazolina 1g de oito em oito horas por vinte e quatro a quarenta e oito
horas e os submetidos a esofagectomia, tomaram o esquema triplice Cefalotina 1g
de seis em seis horas por quarenta e oito horas, Gentamicina 80 mg de doze em
doze horas por quarenta e oito horas e Metronidazol 500 mg de oito em oito horas

por quarenta e oito horas.

3.4 Medidas de desfechos

Consideram-se como desfechos primarios, as ocorréncias de:
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Alteracdo dos niveis de ACTH, cortisol, citocinas pré-inflamatérias (TNF-a) e
antiinflamatadrias (IL-4 e IL-10), comprovados pela dosagem de horménios e de
citocinas no grupo experimental em relacdo ao grupo controle (< 1 desvio
padrao).

Atelectasia: toda vez em que os participantes estiverem com ou sem sinais e
sintomas clinicos de atelectasia: murmurio vesicular reduzido ou ausente a
ausculta pulmonar, taquipnéia ou dispnéia, comprovada pela radiografia de
torax, foi interpretada como uma ocorréncia (diagnostico radiolégico).
Pneumonia: toda vez em que os participantes apresentaram com ou sem sinais
e sintomas clinicos de pneumonia: murmurio vesicular reduzido ou ausente
e/ou estertores crepitantes a ausculta pulmonar, taquipnéia ou dispnéia, tosse
produtiva (com presenca de secre¢cado pulmonar), comprovada pela radiografia
de torax, foi interpretada como uma ocorréncia (diagnostico radioldgico).
Reducado dos niveis do volume expiratério forcado no primeiro segundo
(VEF1), do fluxo expiratorio forcado (FEF) e da capacidade vital forcada (CVF),
verificados pela espirometria (diagnostico laboratorial).

Aumento dos valores da pressao parcial de oxigénio sanguinea (PaO;) e
reducdo dos valores da pressao parcial de diéxido de carbono sanguinea

(PaCO,) (diagndstico laboratorial).

3.5 Analise estatistica

Foi realizada inicialmente uma analise exploratéria dos dados

(descritiva) em que as variaveis numéricas foram submetidas as medidas descritivas

de centralidade (média e mediana) e de disperséo (valor minimo, maximo e desvio

padrdo) e, para as variaveis categodricas, foram obtidas frequéncias simples

absolutas e percentuais.

Para o estudo de comparacdes das variaveis numeéricas quanto aos

fatores de interesse, foi inicialmente considerado o teste de normalidade dos dados

de Kolmogorov-Smirnov e o teste de homogeneidade de variancias de Bartlett.

Foram aplicados testes paramétricos para variaveis de distribuicdo normal e

variancia homogénea, no contrario, foram aplicados testes ndo-paramétricos.
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No estudo de associagao entre as variaveis categoricas utilizamos
freqUéncias simples e os testes nao-paramétricos de associagcbes como qui-

quadrado e exato de Fisher.

O nivel de significancia para todos os testes foi de 5% («=0,05). Os
resultados com diferengca estatisticamente significante foram grafados com

asteristico (*).

3.6 Caracterizagao do Estudo

Dos 80 doentes elegiveis, 5 ndo realizaram o procedimento cirurgico e
75 foram incluidos no estudo. Destes 36 (48%) foram submetidos a inspiragcéo
profunda sustentada em 5 segundos, 3 séries de 10 repeticdes sendo uma vez ao
dia, estes constituiram o grupo experimental (GE), e 39 (52%) nao receberam
nenhum tipo de intervencdo, constituindo-se o grupo controle (GC). Quando
apresentaram complicagdes pulmonares foram submetidos as manobras de higiene

brénquica (drenagem postural, percussao, vibrocompressao e tosse assistida).

Elegiveis (n=80)

Excluidos (n=5)

Randomizados (n=75)

Alocados para intervencgéo Alocados para controle
(n=36) (n=39)
Analisados (n=36) Analisados (n=39)

O fluxograma acima, apresenta o delineamento e a distribuicdo dos

pacientes na investigagéo.
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As médias de idade foram de 54,8 + 13 e 52 + 9 anos, e as medianas
do indice de massa corpoérea (IMC) foram de 18,1 (16,41 — 31,82) e 24,8 (17,57 —

37,63), nos grupos controle e experimental, respectivamente.

A distribuicdo dos géneros entre os grupos foi de 15 individuos
(38,5%) do género masculino e 24 (61,5%) do género feminino, no grupo controle, e
17 (47%) do género masculino e 19 (53%) do género feminino no grupo

experimental.

As médias do tempo de anestesia foram de 2,73 + 0,9 horas no grupo
controle e de 2,89 + 1,4 no grupo experimental, ndo houve diferenga significativa (p=

0,861) entre os grupos.

Quando realizada a comparacao das idades, género, IMC, tempo de
anestesia, tabagismo, tipos de acesso e tipos de cirurgia ndo foram observadas
diferencgas significativas entre os grupos de estudo (p= 0,27; 0,183, 0,592, 0,764,

0,924 e 0,129 respectivamente), o que revelou, auséncia de heterogeneidade (tabela

1).

Tabela 1 - Distribuicdo dos numeros de doentes quanto as suas caracteristicas nos

grupos experimental e controle

VARIAVEIS CONTROLE EXPERIMENTAL VALOR p
IDADE (anos) 54,8 +13 52+9
R 0,27

GENEROS

Masculino 15 (38,5%) 17 (47%)

Feminino 24 (61,5%) 19 (563%) 0,592
IMC 10,1(16,41-31,82) 24,8 (17,57-37,63) 0,183
TEMPO DE ANESTESIA  (HORAS) 2,73+0,9 289+14 0,861
TABAGISMO 14 18 0,764

TIPOS DE ACESSO

Laparotomico 17 22
Laparoscoépico 22 14
0,129
TIPOS DE CIRURGIA
Valvula anti-refluxo e 21 21
colecistectomia
0,924

Cardiomiotomia extramucosa 13 11

Esofagectomia 5 4
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IMC: Indice de massa corporal; Teste Mann-Whitney; Teste-t ndo pareado;
Teste qui-quadrado

Quanto ao diagnostico da afecgdo determinante do tratamento
operatorio, 29 (38,7%) doentes apresentavam megaes6fago chagasico, dos quais
cinco no estagio avangado; 42 (56%) eram portadores de hérnia hiatal com refluxo
gastro-esofagico (RGE) associados, ou ndo, a litiase vesicular e 4 (5,3%) doentes

com neoplasia maligna do es6fago (tabela 2 e figura 1).

Tabela 2 — Distribuicdo dos numeros de doentes segundo os diagndsticos da

afeccao determinante do tratamento operatério.

Diagnésticos N %
Megaeso6fago chagasico 29 (38,7%)
Hérnia hiatal com (RGE) 42 (56%)
Neoplasia maligna do esé6fago 4 (5,3%)

A expressao grafica da distribuicdo dos diagnosticos nos doentes

analisados pode ser observada na figura 1.

5,3%

38,7%

O Megaesofago
B Hérnia hiatal

O Neoplasia esofagica

Figura 1 — Expressao grafica da distribuigdo dos diagnésticos clinicos nos pacientes.
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4.1 Tempo de internagao no periodo pos-operatoério

Quanto ao tempo de internagdo, no grupo submetido a inspiragao
profunda sustentada, as médias foram de 5,7 + 0,5 e 7,2 + 1,3 dias quando
comparado ao grupo sem a intervengao. Nao foi observada diferenca significativa

nos tempos de internagao (p= 0,32) (tabela 3 e figura 2).

Tabela 3 — Distribuicdo dos valores das médias, desvio padrao, medianas, valor
minimo e valor maximo do tempo de internagdo entre os grupos experimental e

controle.

Tempo de internagao (dias) Média DP Mediana Minimo Maximo Valorp

Grupo Experimental 57 3,0 4.0 3,0 17,0
(n= 36)
0,32
Grupo Controle 72 64 4,0 3,0 29,0
(n=39)

Teste exato de Fisher

A expressao grafica do tempo de internacdo entre os grupos

experimental e controle nos doentes analisados pode ser observada na figura 2.
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Figura 2 — Expresséao grafica da distribuicao dos tempos de internagdao dos grupos controle e

experimental.

4.2 Achados Radiolégicos P6s-Operatoérios

Entre os 75 pacientes incluidos no estudo, foram detectadas oito
(10,7%) alteragcbes na radiografia de torax: trés (4%) atelectasias e cinco (6,7%)

pneumonias (tabela 4 e figura 3).

Tabela 4 — Distribuicdo dos numeros de doentes quanto a presenca, ou ndo, de

alteragdes radiolodgicas pds-operatorias.

Achados radiolégicos N %
Normal 67 (75) 89,3
Pneumonia 5 (75) 6,7

Atelectasia 3 (75) 4
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A expressao grafica da distribuicdo dos numeros de doentes quanto a
presenga, ou nao, de alteragdes radioldgicas pods-operatérias nos doentes

analisados pode ser observada na figura 3.

Achados Radiolégicos
7% 4%
O Normal
B Pneumonias
O Atelectasias

89%

Figura 3 — Expressao grafica da distribuicido dos niumeros de doentes quanto a presenga, ou

nao, de alteragdes radioldgicas poés-operatorias.

Quando se analisou os achados radioldgicos pds-operatérios pdde-se
observar que no grupo submetido a valvula anti-refulxo (VAR), grupo | (Gl), (n=42),
associada a colecistectomia n&o houve alteragdes radiolégicas. No grupo submetido
ao procedimento cirurgico cardiomiotomia extramucosa (CE), grupo Il (Gll), (n=24),
detectou-se trés (12,5%) alteragbes radiolégicas e no grupo que foi submetido a
esofagectomia, grupo Il (Glll), (n=9), observou-se cinco (55,5%) alteragdes
radiolégicas. Houve diferenga estatisticamente significante nas alteragdes

radiolégicas analisadas entre os procedimentos cirurgicos (tabela 5).
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Tabela 5 — Distribuicdo dos numeros de alteragbes radioldgicas conforme os

procedimentos cirurgicos.

Alteragoes VAR-N42 CE-N24 Esofagectomia-N9 Total Valorp

radiolégicas n % n % n %
Atelectasia 0 1(4.1) 2 (8,3) 3
Pneumonia 0 2(22,2) 3 (33,3) 5 <0,001
Total 0 3 5 8

Teste qui-quadrado

A expressao grafica da presenga, ou néo, de alteragdes radioldgicas

analisadas entre os procedimentos cirurgicos pode ser observada na figura 4.

[WSem alteragoes
[CJCom alteragodes

55,5

12,5

Gl Gl Gl

*p <0,001

Figura 4- Expressao grafica da presenca de alteragées radiolégicas conforme os
procedimentos cirurgicos:

Gl (VAR) = grupo | (valvula anti-refluxo associada a colecistectomia)

Gll (CE) = grupo Il (cardiomiotomia extramucosa)

Glll = grupo lll (esofagectomia)
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Dos 36 pacientes do grupo experimental (GE), dois (5,6%) tiveram
alteragbes radioldgicas, sendo uma pneumonia (2,8%) e uma atelectasia (2,8%) e
dentre os 39 pacientes do grupo controle (GC), seis (15,4%) apresentaram
alteragdes radioldgicas toracicas, sendo quatro pneumonias (10,3%) e duas
atelectasias (5,1%). O percentual de complicagées pulmonares € maior no grupo que
nao realizou a inspiracdo profunda sustentada, porém nao houve significancia
estatistica (p =0,362).

Tabela 6 — Distribuicdo dos numeros de alteragdes radioldgicas entre os grupos em

estudo.
Alteracoes Grupo Grupo Controle Total Valor p
radiolégicas Experimental
Atelectasia 1(2,8%) 2 (5,1%) 3
Pneumonia 1(2,8%) 4 (10,3%) 5 0,362
Total 2 6 8

Teste qui-quadrado

A expressao grafica da presenca, ou nao, das alteragbes radioldgicas

analisadas entre os grupos experimental e controle pode ser observada na figura 5.
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Figura 5 — Expressdo grafica da presenca de alteragdes radiograficas entre os grupos

experimental e controle.

Com relagao as alteragdes radiologicas toracicas no grupo submetido
ao acesso cirurgico laparoscopico (n=39), observou-se um caso de atelectasia
(2,6%). No grupo submetido ao acesso cirurgico laparotdmico (n=36) detectou-se
sete casos (19,4%), sendo duas atelectasias (5,4%) e cinco pneumonias (14%) que
apresentaram essas alteragdes. A porcentagem de alteragbes radiologicas é
significativamente diferente, sendo maior no grupo submetido a técnica laparotémica
(p= 0,041) (tabela 7).

Tabela 7 - Distribuicdo dos numeros de alteracbes radiolégicas conforme os tipos

de acesso cirurgico.

Alteragoes radiolégicas Laparoscoépico Laparotomico  Total Valor p
Atelectasia 1(2,6%) 2 (5,4%) 3
Pneumonia 0 5 (14%) 5 0,041*
Total 1 7 8

Teste qui-quadrado
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4.3 Hormonios e citocinas

Os valores das medianas da concentragao plasmatica da interleucina 4
(IL-4) dos individuos participantes foram de 16 pg/ml (1,0-187,0) e 13 pg/ml (1,0—
427,0) nos grupos experimental e controle respectivamente, antes da intervencéo
cirargica. Apos 24 horas (h) de procedimento cirurgico, as medianas foram de 1,0
pg/ml (1,0-183,0) e 4,2 pg/ml (0,0-418,0), nos grupos experimental e controle,
respectivamente, e 1,0 pg/ml (1,0-109,0) e 13,6 pg/ml (1,0—467,0) com 48 h de pos-

operatorio (pos-op).

Nao houve diferencga estatisticamente significante na comparagao dos
valores de concentracdo plasmatica de IL-4 obtidos em ambos os grupos em

nenhum momento intra e inter grupos (tabela 8).

Tabela 8 - Distribuicdao dos valores das medianas da concentragao plasmatica
de IL-4 dos doentes nos grupos experimental e controle, pré-

operatoério e apos 24 e 48 h do procedimento cirurgico.

IL-4 (pg/ml) Grupo experimental Grupo controle Valor p
IL-4 pré-op 16 (1-187) 13 (1-427) 0,865
IL-4 24h pés-op 1(1-183) 4,2 (0-418) 0,469
IL-4 48h pés-op 1(1-109) 13,6 (1-467) 0,146

IL-4: interleucina 4

Teste Mann-Whitney
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A expressao grafica da concentragcao plasmatica de IL-4 analisadas

entre os grupos experimental e controle pode ser observada na figura 5.
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Figura 6 — Expressao grafica dos niveis de IL-4 dos grupos em estudo, pré-operatério e apés
24 e 48 h do procedimento cirargico. A linha horizontal interna da barra representa a mediana;
a barra representa os percentis 25 e 75; o extremo inferior da haste representa o valor minimo

e o superior, o valor maximo.

Quanto a interleucina 10 (IL-10), os valores da concentragao
plasmatica das medianas nos individuos foram de 1,0 pg/ml (0,0-3120,0) e 8,9 pg/ml
(0,0-6420,0), nos grupos experimental e controle, respectivamente, antes da
intervencao cirurgica. Apos o periodo de 24 h, as medianas foram de 1,0 pg/ml (1,0—
2380,0) e 484 pg/ml (1,0-5630,0), nos grupos experimental e controle,
respectivamente. E apds 48 h de pés-operatério, 1,0 pg/ml (1,0-1460,0) e 1,0 pg/ml
(0,0-1110,0), respectivamente, nos grupos estudados.

Nao houve diferenga estatisticamente significante dos valores da
concentragdo plasmatica da IL-10 entre os grupos em estudo, antes e apos 24 e 48

h do procedimento cirurgico (tabela 9).
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Tabela 9 - Distribuigao dos valores das medianas da concentragcédo plasmatica de IL-
10 dos doentes nos grupos experimental e controle, pré-operatério e apds 24 e 48 h

do procedimento cirurgico.

IL-10 (pg/ml) Grupo experimental Grupo controle Valor p
IL-10 pré-op 1 (0-3120) 8,9 (0-6420) 0,330
IL-10 24h pés-op 1 (1-2386) 48,4 (1-5630) 0,673
IL-10 48h pés-op 1 (1-1460) 1(0-1110) 0,265

IL-10: interleucina 10

Teste Mann-Whitney

A expressao grafica da concentragado plasmatica de IL-10 analisadas

entre o grupo experimental e o grupo controle pode ser observada na figura 7.
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Figura 7 — Expressao grafica dos niveis de IL-10 dos grupos em estudo, pré-operatério e apés
24 e 48h do procedimento cirurgico. A linha horizontal interna da barra representa a mediana;
a barra representa os percentis 25 e 75; o extremo inferior da haste representa o valor minimo

e o superior, o valor maximo.
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Os valores das medianas da concentracdo plasmatica do fator de
necrose tumoral-alfa (TNF-a) dos individuos participantes foram de 217,0 pg/ml
(1,0-768,0) e 313,0 pg/ml (1,0-1200,0), nos grupos experimental e controle
respectivamente, antes da intervengéo cirurgica e 343,5 pg/ml (73,0—-1300,0) e 213,0
pg/ml (61,0-1470,0), nos grupos experimental e controle, respectivamente, apds 24
h de intervencdo cirdrgica. Nesses grupos em estudo, apdés de 48 h de pos-
operatorio, verificou-se as medianas 322,0 pg/ml (61,0-1620,0) e 196,5 pg/ml (0,0—
1390,0), respectivamente. N&o foi observada diferenga estatisticamente significante

nos valores da concentragdo de TNF-a (tabela 10).

Tabela 10 - Distribuicdo dos valores das medianas da concentragao plasmatica do
TNF-a nos doentes dos grupos experimental e controle, pré-operatério e apos 24 e

48 h do procedimento cirurgico.

TNF-a (pg/ml) Grupo experimental Grupo controle Valor p
TNF-a. pré-op 217 (1-768) 313 (1-1200) 0,121
TNF-a. 24h pés-op 343,5 (61-1300) 213 (61-1470) 0,131
TNF-a. 48h pés-op 322 (61-1620) 196,5 (0-1390) 0,797

TNF-o fator de necrose tumoral alfa

Teste Mann-Whitney




Resultados 30

A expressao grafica da concentragdo plasmatica do TNF-a pode ser

observada na figura 8.
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Figura 8 — Expressao grafica dos niveis de TNF-a dos grupos em estudo, pré-operatorio e apés
24 e 48 h do procedimento cirurgico. A linha horizontal interna da barra representa a mediana;
a barra representa os percentis 25 e 75; o extremo inferior da haste representa o valor minimo

e o superior, o valor maximo.

Em relacdo a concentracdo plasmatica do  hormoénio
adrenocorticotrofico (ACTH), as medianas dos individuos participantes foram de 11,0
pg/ml (10,0-58,8) e 10,0 pg/ml (10,0— 59,1), nos grupos experimental e controle,
respectivamente, antes da intervengdo cirurgica. Apdés o periodo de 24 h, as
medianas foram de 10,0 pg/ml (10,0-41,7) e 10,0 pg/ml (10,0-61,1), nos grupos
experimental e controle, respectivamente; e de 10,0 pg/ml (10,0-38,3) e 10,0 pg/mi
(10,0—-24,5), nos grupos experimental e controle, apds 48 h de pds-operatorio. Nao
houve diferenga estatisticamente significante dos valores dos niveis plasmaticos de
ACTH entre os periodos analisados, pré-operatorio e apds o procedimento cirdrgico
(tabela 11).
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Tabela 11 - Distribuicdo dos valores das medianas da concentragao plasmatica de
ACTH dos doentes nos grupos experimental e controle, pré-operatério e apos 24 e

48 h do pos-operatdrio.

ACTH (pg/ml) Grupo experimental Grupo controle Valor p
ACTH pré-operatério 11 (10-58,8) 10 (10-59,1) 0,851
ACTH24h pés-op 10 (10—41,7) 10 (10-61,1) 0,917
ACTH48h pés-op 10 (10-38,3) 10 (10-24,5) 0,323

ACTH: horménio adrenocorticotrépico

Teste-t nao pareado

A expressao grafica da concentragdo plasmatica de ACTH pode ser

observada na figura 9.

30 T _ Fisioterapia
25 -

i 1 Sim
20 2 Néo

10

ACTH PRE ACTH.POS24h ACTH.POS48h

Figura 9 — Expressao grafica dos niveis de ACTH dos grupos em estudo, pré-operatorio e apds
24 e 48 h do procedimento cirurgico. A linha horizontal interna da barra representa a mediana;
a barra representa os percentis 25 e 75; o extremo inferior da haste representa o valor minimo

e o superior, o valor maximo.




Resultados 32

Os valores das medianas da concentragcao plasmatica do cortisol dos
individuos participantes foram de 12,8 mcg/dl (4,6-50,0) e 10,4 mcg/dl (1,0-29,1),
nos grupos experimental e controle, respectivamente, antes da intervengéao cirurgica.
Apds 24 h, as medianas foram de 23,6 mcg/dl (9,3-45,8) e 17,5 mcg/dl (3,2-30,0),
nos grupos experimental e controle, respectivamente, nos grupos estudados. Apos
48 h de pods-operatério, essas medianas foram de 22,5 mcg/dl (9,6-43,7) e 15,4
mcg/dl (7,8-33,0), respectivamente.

Houve diferenga significativa em 24 horas apos o procedimento
cirargico, no aumento dos niveis plasmaticos do cortisol no grupo experimental em

relacdo ao grupo controle (tabela 12).

Tabela 12 - Distribuicao dos valores das medianas da concentragao plasmatica
do cortisol dos doentes nos grupos experimental e controle, pré-

operatoério e apos 24 e 48 h do procedimento cirurgico.

Cortisol (mcg/dl) Grupo experimental Grupo controle Valor p
Cortisol pré-operatério 12,8 (4,6-50) 10,48 (1-29,1) 0,414
Cortisol 24h pés-op 23,6 (9,3-45,8) 17,5 (3,2-30) 0,049*
Cortisol 48h pos-op 22,5 (9,6-43,7) 15,4 (7,8-33) 0,142

Teste t nao pareado
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A expressao grafica da concentracdo plasmatica do cortisol pode ser

observada na figura 10.
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*Diferenca significativa em niveis 24 h pés-op, p= 0,049

Figura 10 — Expressao grafica do niveis de cortisol dos grupos em estudo, pré-operatério e
apos 24 e 48 h do procedimento cirurgico. A linha horizontal interna da barra representa a
mediana; a barra representa os percentis 25 e 75; o extremo inferior da haste representa o

valor minimo e o superior, o valor maximo.

4.4 Testes Espirométricos

Os valores das medianas do volume expiratério forgado no primeiro
segundo (VEF1) dos individuos participantes foram de 67,5 L/s (7,0-106,0) e 64,0
L/s (12,0 —101,0), nos grupos experimental e controle respectivamente, antes da
intervencgao cirurgica. E apos 48 h de procedimento cirurgico, as medianas foram de
53,0 L/s (22,0-86,0) e 43,0 L/s (19,0-72,0), nos grupos experimental e controle,
respectivamente . Observou-se uma queda do VEF1, no grupo experimental, apés
48 h, quando comparado ao grupo controle, porém nao foi significante

estatisticamente (tabela 13).
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Tabela 13 - Distribuigcdo dos valores das medianas do VEF1 dos doentes dos grupos

experimental e controle, pré-operatorio e apos 24 e 48 h do procedimento cirurgico.

VEF1 (L/s) Grupo experimental Grupo controle Valor p
VEF1 pré-operatoério 67,5 (7-106) 64 (12-101) 0,723
VEF148h pés-op 53 (22-86) 43 (19-72) 0,555

VEF 1: volume expiratério forgado no primeiro segundo
Teste-t nao pareado

A expressao grafica dos valores das medianas do VEF1 pode ser
observada na figura 11.
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Figura 11 — Expressao grafica dos niveis de VEF1 dos grupos em estudo, pré-operatério e
apos o procedimento cirurgico. A linha horizontal interna da barra representa a mediana; a
barra representa os percentis 25 e 75; o extremo inferior da haste representa o valor minimo e
o superior, o valor maximo.

Os valores das medianas do fluxo expiratorio forgado 25-75% (FEF)
dos individuos foram de 73 L/s (14,0-155,0) e 78 L/s (22,0-206,0) em ambos os

grupos respectivamente, apds 48 h de procedimento cirdrgico e 64,5 L/s (20,0—
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120,0) e 53 L/s (13,0-93,0) de 48 h de pds-operatorio (poés-op). Observou-se uma
queda no FEF, no grupo experimental, apos 48 h, quando comparado com o grupo

controle, porém n&o foi significante estatisticamente (tabela 14).

Tabela 14 - Distribuicdo dos valores das medianas do FEF dos doentes nos grupos

experimental e controle, pré-operatorio e apos 24 e 48 h do procedimento cirurgico.

FEF (L/s) Grupo experimental Grupo controle Valor p
FEF pré-operatorio 73 (14-155) 78 (22-206) 0,892
FEF 48h po6s-op 64,5 (20-120) 53 (13-93) 0,207

FEF: fluxo expiratério forgado

Teste-t nao pareado

A expressdo grafica dos niveis das medianas do FEF pode ser

observada na figura 12.
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Figura 12 — Expressao grafica dos niveis de FEF dos grupos em estudo, pré-operatdrio e apds

o procedimento cirurgico. A linha horizontal interna da barra representa a mediana; a barra
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representa os percentis 25 e 75; o extremo inferior da haste representa o valor minimo e o

superior, o valor maximo.

Os valores das medianas da capacidade vital forcada (CVF) dos
doentes participantes foram de 70 L/s (37,0-95,0) e 69 L/s (41,0-85,0), nos grupos
experimental e controle respectivamente, antes da intervengao cirurgica. Apos 48 h
de procedimento cirurgico, as medianas foram de 33,0 L/s (12,0-64,0) e 27 L/s
(18,0—49,0), respectivamente. Nao houve diferenga estatisticamente significante na
comparacgao dos valores de CVF obtidos nos grupos em nenhum momento intra e

inter grupos (tabela 15).

Tabela 15 - Distribuicdo dos valores das medianas da CVF dos doentes nos grupos

experimental e controle, pré-operatorio e apos 24 e 48 h do procedimento cirurgico.

CVF (L/s) Grupo experimental Grupo controle Valor p
CVF pré-operatorio 69 (41-85) 70 (37-95) 0,767
CVF 48h poés-op 27 (18-49) 33 (12-64) 0,485

CVF: capacidade vital forgcada

Teste-t nao pareado

A expressao grafica dos valores de CVF obtidos nos grupos

pode ser observada na figura 13.
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Figura 13 — Expresséo grafica dos niveis de CVF dos grupos em estudo, pré-operatério e apés
24 e 48 h do procedimento cirargico. A linha horizontal interna da barra representa a mediana;
a barra representa os percentis 25 e 75; o extremo inferior da haste representa o valor minimo

e o superior, o valor maximo.

4.5 Gasometria arterial

Com relagdo a pressao parcial de oxigénio (PaO;), os valores das
medianas da gasometria arterial foram de 81 mmHg (69-26) e 78 mmHg (64-206)
nos grupos experimental e controle respectivamente, antes da intervengao cirurgica.
Apoés 48 h do procedimento, as medianas foram de 74 mmHg (60-85) e 79 mmHg
(52-108), respectivamente. Os valores das medianas da presséo parcial de didxido
de carbbdnico (PaCO;) dos participantes foram de 31,7 mmHg (22-38,7) e 35,85
mmHg (33-39), nos grupos estudados respectivamente, antes da intervengao
cirurgica e apos 48 h de cirurgia, as medianas foram de 26,1 mmHg (10,4-39) e 32,6
mmHg (28,4-39), respectivamente. Ndo houve diferenga estatistica significante em

nenhum momento intra e inter grupos (tabela 16).
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Tabela 16 - Distribuicdo dos valores das medianas da PaO2 e da PaCO2 dos
numeros de doentes nos grupos experimental e controle, pré-operatério e apds 48 h

do procedimento cirurgico.

PaO,- PaCO; (mmHg) Grupo experimental Grupo controle Valor p
PaO, pré-operatoério 81 (69 -126) 78 (64 -206) 0,786
Pa0, 48 h p6s-op 74(60 -85) 79(52 -108) 0,125
PaCO, antes 31,7(22 -38,7) 35,8(33 -39) 0,970
PaCO, 48h pos-op 26,1(10,4 — 35,5) 32,6(28,4 — 39) 0,126

Pa0; -: pressao parcial de oxigénio
PaCO,. pressao parcial de didéxido de carbdénico

Teste-t ndao pareado

A expressao grafica dos valores da PaO; e da PaCO;, nos grupos

experimental e controle pode ser observada na figura 14.
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Figura 14 — Expressao grafica dos niveis da PaO2 e da PaCO2 dos grupos em estudo, pré-
operatério e apés 48 h do procedimento cirirgico. A linha horizontal interna da barra
representa a mediana; a barra representa os percentis 25 e 75; o extremo inferior da haste

representa o valor minimo e o superior, o valor maximo.

Na tabela 7 sdo apresentados, de forma resumida, os resultados

desta investigacgao.

Tabela 17 — Resumo das médias e medianas dos resultados clinicos, radiolégicos e

laboratoriais desta investigagao, incluindo-se o valor de p.

Medidas de desfecho Experimental Controle Valor de p
Clinica

Tempo de internagéo 5,7 (3-17) dias 7,2 (3-29) dias 0,32
Achados radioldgicos 2 (5,6%) 6 (15,4%) pg/ml 0,362

IL —4 24 h pré-op 16 (1-187) pg/mi 13 (1-427) pg/ml 0,865

IL —4 24 h pés-op 1 (1-183) pg/mi 4,2 (0-418) pg/mi 0,469

IL —4 48 h pds-op 1 (1-109) pg/mli 13,6 (1-467) pg/ml 0,146
IL—10 24 h pré-op 1 (0-3120) pg/ml 8,9 (0-6420) pg/ml 0,330

IL — 10 24 h p6s-op 1 (1-2380) pg/mi 48,4 (1-5630) pg/mi 0,673

IL — 10 48 h pés-op 1 (1-1460) pg/mi 1(0-1110) 0,265
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TNF-a 24 h pré-op
TNF-a 24 h pos-op
TNF-a 48 h pés-op
ACTH 24 h pré-op
ACTH 24 h pés-op
ACTH 48 h pds-op
Cortisol 24 h pré-op
Cortisol 24 h pds-op
Cortisol 48 h pés-op
VEF, 24h pré-op
VEF, 24h pds-op
FEF 24h pré-op
FEF 48 h pds-op
CVF 24 h pré-op
CVF 48 h po6s-op
PaO, 24 h pré-op
PaO, 48 h pos-op
PaCO; 24 h pré-op
PaCO, 48 h pos-op

217 (1-768) pg/ml
343,5 (73-1300) pg/ml
322 (61-1620) pg/mi
11 (10-58,8) pg/mi
10 (10-41,7) pg/mi
10 (10-38,3) pg/mi
12,8 (4,6-50) mcg/dl
23,6 (9,3-45,8) mcg/dl
22,5 (9,6-43,7) mcg/dl
67,5 (7-106) L/s
53 (22-86) L/s
73 (14-155) L/s
64,5 (20-120) L/s
70 (37-95) L/s
33 (12-64) L/s
81 (69-126) mmHg
74 (60-85) mmHg
31,7 (22-38,7) mmHg

26,1 (10,4-35,5) mmHg 32,6 (28,4-39) mmHg

313 (1-1200) pg/mi
213 (61-1470) pg/ml
196,5 (0-1390) pg/mli

10 (10-59,1) pg/mi

10 (10-61,1) pg/mil

10 (10-24,5) pg/ml
10,4 (1-29,1) mcg/dl
17,5 (3,2-30) mcg/dI
15,4 (7,8-33) mcg/dI

64 (12-101) L/s
43 (19-72) L/s
78 (22-206) L/s
53 (13-93) L/s
69 (41-85) L/s
27 (18-49) L/s

78 (64-206) mmHg

79 (52-108) mmHg
35,8 (33-39) mmHg

0,121

10,131
0,797
0,851

0,917
0,323
0,414
0,049*
0,142
0,723
0,555
0,892
0,207
0,767
0,485
0,786
0,125
0,970
0,126
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5.1 Relevancia da pergunta da pesquisa

A proposta deste estudo foi avaliar a efetividade da inspiragao profunda
sustentada na prevencao de complicagdes pulmonares e das respostas metabdlicas

e imunoldgicas em doentes submetidos a cirurgia no andar superior do abdome.

Sabe-se que um paciente submetido a uma cirurgia abdominal sofre
alteragdes téraco-abdominais, gerando prejuizo da fungao respiratéria (Maciel et al.,
2001). O procedimento cirurgico alto, aproximadamente entre a cavidade abdominal,
o diafragma e os pulmdes leva a diminuigdo de volumes pulmonares e da forga
muscular respiratéria e aumenta o risco de problemas pulmonares (Bellinetti,
Thomson, 2006; Chiavegato et al.,2000).

As complicagbes pulmonares no poés-operatério de cirurgias
abdominais com incisdo acima da cicatriz umbilical podem ocorrer em 40% a 70%
dos pacientes, o que leva ao aumento no tempo de internagao hospitalar gerando
custos e necessidade de profissionais que realizem assisténcia respiratéria

especializada (Roukema et al., 1988).

O exercicio com inspiragao profunda sustentada € uma manobra de
reexpansdo pulmonar que € capaz de aumentar a capacidade pulmonar total,
melhorar a ventilacdo alveolar e promover melhor distribuicao aérea (Faresin, 2005).
O procedimento inspiragdo profunda sustentada € empregado de rotina em nossa
instituicdo envolvendo pessoal especializado e a analise da efetividade deste
procedimento se justifica pela possibilidade, dependendo dos resultados, de

implementar modificagdes no sentido de melhorar o atendimento do doente.

A andlise do impacto deste procedimento nas concentracdes
plasmaticas de fatores hormonais e imunolégicos poderiam permitir ndo somente o
melhor entendimento da fisiopatologia destes eventos, como induzir novos enfoques

terapéuticos.
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5.2 Método da pesquisa

O numero da amostra desta pesquisa foi adequado, considerando-se
que se trata de ensaio clinico randomizado em doentes submetidos a intervengao
cirurgica e que conhecia-se previamente as diferencas que estavam sendo
procuradas. Somente um estudo com dimensdao amostral maior ou uma pesquisa

multicéntrica tornaria possivel a ampliagao e a diversificagdo do numero de casos.

Um ensaio clinico randomizado representa um tipo de pesquisa com
minimizacdo de tendenciosidades, pela alocagao aleatdéria dos participantes da
pesquisa, pela existéncia de uma central de randomizagado com envelopes selados e
opacos, pela escolha do momento adequado da quebra do sigilo e pela nao
ocorréncia de cross-over, atendendo desta forma aos critérios da Cochrane para
ensaios clinicos randomizados e poder atribuir-se grau 3 na escala de Jadad e 8 na
Lista Delphi.

Os pacientes foram tratados de acordo com as normas éticas
existentes, com protocolo aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa da
UNIFESP-EPM e da UFTM. Os individuos submetidos a pesquisa tiveram
conhecimento da execug¢ao do procedimento respiratorio, cientes de que sua nao

adesdo nao implicaria em prejuizo de seu tratamento na instituicéo.

Foram estudados, de maneira consecutiva, 75 pacientes submetidos a
cirurgia no andar superior do abdome com realizagdo da inspiragdo profunda

sustentada em 36 deles e sem nenhuma intervengao em 39.

Os critérios de inclusdo e de exclusdo foram adequados para a
obtengcdo de amostra homogénea quanto ao género, faixa etaria, IMC, tempo de
anestesia, tipos de acesso e tipos de procedimento cirurgico com formacéo de
grupos de comparagédo equivalentes. Nao foi observada perda amostral, quer por

exclusao (withdrawal) ou perda (dropout).
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5.3 Medidas de desfecho analisadas

5.3.1 Complicagdes pulmonares poés-operatorias

As complicagdes pulmonares representam a principal causa de
morbidade e mortalidade pods-operatoria, em especial em pacientes submetidos a

procedimentos cirurgicos do abdome superior (Crema et al., 2000).

Desde 1954, Thoren relatava a efetividade dos exercicios com
inspiragao profunda sustentada na reducdo de complicagdes pulmonares, em
pacientes submetidos a cirurgia do andar superior do abdome. Thomas, Mcintosh
(1994) realizaram uma revisao sistematica e metanalise, ndo encontrando diferenga
significativa entre a inspiragdo profunda sustentada, o inspirdbmetro de incentivo e a
respiragdo com pressao positiva intermitente na prevencido de complicacdes
pulmonares pos-operatorias de cirurgia abdominal alta, concluindo que os exercicios

com inspiracéo profunda sustentada sao mais efetivos do que nenhuma intervencao.

Nos estudos de Morran et al.( 1983), Arozullah et al., 2003 os autores
relataram uma incidéncia e complicagdes pulmonares significativamente diferente no
grupo que recebeu rotina de fisioterapia em comparagao ao grupo que nao recebeu

a intervencgao.

A realizagdo da inspiracdo profunda sustentada desenvolvida em
nosso estudo observou, como esperado uma reducao das complicagdes pulmonares
trés vezes menores no grupo de intervengao quando comparado ao grupo controle,
porém sem diferenga estatistica significativa. Esses resultados inferem melhora da

expansao pulmonar devido a inspiragao profunda sustentada.

Oliveira et al. (2000) analisaram a disfungado pulmonar pés-operatoéria
nos pacientes submetidos a cirurgias da transicdo esofagogastrica pelas vias
laparoscopica e aberta. Os autores estudaram, prospectivamente 75 pacientes.
Destes 50 pacientes foram submetidos a cirurgia laparoscopica das quais 23
corresponderam a cardiomiotomia extramucosa associada a valvula anti-refluxo
(VAR) para o tratamento do megaes6fago chagasico ndo avangado e 27 a

confecgdo da VAR para o tratamento do refluxo gastro-esofagico e, 25 pacientes
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submetidos a cirurgia aberta, sendo que 14 destes pacientes foram submetidos a
cardiomiotomia extramucosa associada a VAR e 11 foram submetidos a confeccao
da VAR. Os mesmos concluiram que as cirurgias da transicdo esofagogastrica
levam a uma redugdo transitéria da fungdo pulmonar, sendo menor na cirurgia

laparoscopica quando comparada a cirurgia laparotémica.

Nesta série detectou-se aumento estatisticamente significante das
complicagdes pulmonares em doentes submetidos aos procedimentos cirurgicos na
transicdo esobfago-gastrica (cardiomiotomia extramucosa e esofagectomia) em
relacdo ao procedimento cirurgico VAR associada a colecistectomia e redugao das
complicagbes pulmonares em pacientes submetidos ao acesso cirurgico

laparoscépico em comparacao ao laparotémico.

5.3.2 Tempo de internagao

O tempo de internagéo € um fator importante do ponto de vista social e
econbmico, mas, também uma condigdo que pode refletir a de ma evolugado do
paciente, decorrente de infecgbes, problemas circulatorios, respiratérios e
iatrogénicos, entre outros (Filardo, Faresin, Fernandes, 2002). Alguns autores
relatam que a pneumonia hospitalar é considerada a segunda afeccdo mais
frequente entre as infecgcbes hospitalares, chegando a acometer 18% dos pacientes

submetidos a cirurgia (Arouzullah et al, 2001; Lawrence et al., 1996).

Poucos estudos tém relatado o tempo de internagdo com a realizagao
de exercicios respiratérios. Pereira et al., 2006 e Celli et al., 1984, relataram em seus
ensaios uma redugéo do tempo de internagdo, embora sem significancia estatistica,
resultados compativeis com os encontrados em nosso estudo que apresentaram

reducao em torno de dois dias.

5.3.3 Dosagem do horménio adrenocorticotréopico-ACTH

Ultimamente muita atencdo tem sido dada aos efeitos da anestesia e

cirurgia na modificacdo da fungdo enddcrina. Essas modificagdes resultam da
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estimulagdo do sistema nervoso simpatico, que isoladamente representa o mais
importante fator envolvido na ativacdo e integracdo das respostas enddcrinas
(Lattermann et al., 2003, Bogdorff et al., 2004).

No presente estudo ndo houve variagdes dos niveis plasmaticos de
ACTH entre os doentes dos grupos experimental e controle, antes e apos 24 e 48
horas da intervencgao cirurgica. Crema et al. (2000) analisaram os niveis plasmaticos
de ACTH no periodo pds-operatorio imediato em pacientes que foram submetidos a
colecistectomia. Os autores relataram aumento significante nos periodos de 2 e 6 h
apos o procedimento cirurgico em doentes submetidos a colecistectomia aberta em
relagdo ao grupo submetido a intervencgao cirurgica por videolaparoscopia, nao se

observando diferenga significativa no periodo de 12 e 24 h de pds-operatério.

Bisinoto et al. (1996) analisaram a resposta endocrina em 30 pacientes
submetidos a colecistectomia pela técnica cirdrgica convencional comparada com a
videolaparoscoépica. Em relagdo aos niveis de ACTH, houve aumento significativo
apos extubacgéo e 12 h apds o procedimento cirurgico no grupo submetido a técnica
convencional e somente elevagido estatisticamente significante apdés 12 h de

intervencgao cirurgica no grupo submetido ao acesso videolaparoscépico.

5.3.4 Dosagem de cortisol

A taxa plasmatica de secrecdo do cortisol pelo cértex da supra renal
nao € constante, e exibe flutuagdes circadianas. As concentragdes plasmaticas de
esterdides sao relativamente altas no inicio da manha, declinam, durante o dia, e
alcangam um minimo, por volta de meia noite (Bisinoto et al, 1996; Gogenur et al.,
2007).

Neste estudo detectou-se aumento significativo dos niveis de cortisol
plasmatico, no periodo de 24 horas do pds-operatério, no grupo experimental. Esta
alteragcdo pode estar relacionada com a menor incidéncia de complicagdes
pulmonares pos-operatorias nos doentes submetidos a inspiracdo profunda

sustentada.
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Uma suposicdo de que o aumento da secregado do cortisol é tdo boa
quanto qualquer outra resposta, os glicococorticdides causam a rapida mobilizagao
de aminoacidos e lipidios de seus depdsitos celulares, tornando-os disponiveis para
fins energéticos quanto a sintese de outros compostos necessarios aos diferentes
tecidos corporais. Quando s&o liberadas proteinas por muitas células teciduais, as
células hepaticas podem utilizar aminoacidos mobilizados para a formacéao tanto de
glicose como de novas proteinas. Os tecidos lesados momentaneamente,
depletados de proteinas, também podem utilizar os aminoacidos recém-disponiveis
para formar novas proteinas que sdo essenciais a vida das células ou entio, esses
aminoacidos talvez sejam utilizados para a sintese de outras substancias
intracelulares essenciais, como as purinas, as pirimidianas e o fosfato de creatina,

gque sao necessarias para a manutengao de vida das células (Borgstein et al., 1997).

A administragdo de grande quantidade de cortisol geralmente
consegue bloquear a inflamacgéo por trauma, por infeccéo bacteriana ou por alguma
outra maneira e até mesmo reverter muitos de seus efeitos apos ela ter iniciado.
Mesmo depois de a inflamacao estar bem consolidada, a administracdo do cortisol
consegue frequentemente diminuir a inflamagdo num prazo que vai de algumas
horas a varios dias. O efeito imediato é o bloqueio da maioria dos fatores que estao
promovendo a inflamagéo. Em seguida, a velocidade de cura também & aumentada.
Isso provavelmente decorre dos mesmos fatores que possibilitam ao organismo
resistir a muitos outros tipos de estresse fisico, frente aos quais é secretada grande
quantidade de cortisol, talvez a aceleragdo da cura decorra da mobilizagdo de
aminoacidos e de seu emprego no reparo dos tecidos lesados; talvez dependa de
algum efeito catalitico do cortisol, inativando ou removendo produtos inflamatorios;

ou todos esses fatores, mais provavel (Guyton et al., 1998).

5.3.5 Dosagem das citocinas interleucina quatro - IL-4, interleucina dez - IL-10 e

fator de necrose tumoral alfa - TNF-a

Na presente série, houve reducéo dos valores da IL-4 e da IL-10 apds
24 e 48 h da intervengado cirurgica com a realizagdo da inspiragdo profunda

sustentada, porém nao houve diferenga estatisticamente significante dos niveis
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plasmaticos da IL-4, da IL-10 e do TNF-a, entre os doentes dos grupos em estudo,

comparando os periodos pré e apos 24 e 48 horas de procedimento cirurgico.

No estudo de Crema et al. (2000) comparando os niveis de IL-10 e
TNF-o. em doentes submetidos a colecistectomia aberta e videolaparoscopica n&o
houve diferenga significativa entre os grupos. Oliveira et al. (2000) em estudo de 42
pacientes portadores de colelitiase submetidos a colecistectomia, em concorde, néo
encontraram diferenga significante dos niveis de citocinas antes e apods a

intervencgao cirurgica.

5.3.6 Volume expiratério forgado no primeiro segundo - VEF1

A espirometria pode separar doentes com disturbios leves dos que tém
disfungéo grave, sendo que estes apresentam maior risco para a cirurgia. O numero
de fatores que incidem na evolugdo pds-operatoria € muito grande, e a influéncia
deles é variavel. A conclusdo mais atual é que algumas provas funcionais muito
sofisticadas podem prever como ficardo a mecéanica e também as trocas em cada
casa operado, 0 que permite uma previsao do risco aproximado. Essa previsao sera
valida principalmente em termos de pds-operatorios a médio e longo prazos, pois no
pos-operatorio imediato atuam fatores que estdo relacionados ao ato cirurgico e
anestésico (Chaves, Massa, 1995; Olsen et al., 1997; Paisani et al., 2005).

A analise dos dados espirométricos, neste estudo, permitiu observar
que com a realizagao da inspiracdo profunda sustentada houve uma queda menos
expressiva no VEF1, apés 48 h, quando comparado com o grupo controle, porém
nao sem diferenga estatistica significante. Segundo Crema et al. (2000) os valores
do VEF1 e do FEF obtidos nos segundo, terceiro e quarto pds-operatério de
pacientes submetidos a cirurgia de afecgdo benigna do es6fago ndo apresentaram
diferengca significativa quando comparados com as técnicas aberta e

videolaparoscopica.
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5.3.7 Fluxo expiratério forgcado 25-75% - FEF 25-75%

No estudo de Lunardi et al. (2006) analisando a prevengédo de
complicagbes pulmonares apos cirurgia abdominal alta em pacientes sem
comprometimento pulmonar, encontraram alteragbes significativas do FEF nos
testes de funcao pulmonar. No entanto, no estudo de Maciel et al. (2001) relataram
diferenga significativa nos valores do FEF no grupo de doentes que realizou os
exercicios com inspiracdo profunda sustentada em relagdo ao grupo sem
intervencao.

No presente estudo ndo houve diferenga significativa nos valores do
FEF, porém com a realizagdo da inspiragao profunda sustentada houve uma queda
menos expressiva no FEF, apds 48 h do procedimento cirurgico, quando comparado

com o grupo controle.

5.3.8 Capacidade vital forcada - CVF

Uma das variaveis discutidas da fungcao pulmonar ¢ a CVF e que vem
sendo analisada desde 1984 em pacientes que se submeteram a cirurgia abdominal

alta e recebiam exercicios respiratorios pré-operatorio.

Segundo Roukema et al. (1988) os resultados do teste de fungao
pulmonar incluindo a CVF em pacientes com e sem doengas pulmonares sao iguais,
e ao analisarem 232 pacientes submetidos a cirurgia abdominal alta nao
encontraram diferengas significativas na CVF nos doentes que realizaram exercicios
respiratorios pré e pds-operatdrios comparados a nenhuma intervencao. No estudo
de Olsen et al. (1997) em pesquisa comparando a realizagdo de exercicios
respiratorios em relacdo a nenhuma medida ndo encontrou diferengas significativas

desta variavel, avaliada pelo peak flow.

Neste estudo ndo foram observadas diferengas estatisticamente

significantes dos valores da CVF em ambos os grupos.
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5.3.9 Pressao parcial de oxigénio - PaO2

No estudo de Halbook et al. (1984) os autores analisaram a efetividade
dos exercicios respiratérios na prevencao de complicacbes pulmonares em
pacientes submetidos a colecistectomia e relataram nao haver diferencas
significativas entre o grupo submetido a manobra comparado ao sem intervencao.
Morram et al. (1983) ndo encontraram diferenca significativa na média da PaO; entre
os pacientes do grupo submetido a fisioterapia em relacdo aos que nao receberam

nenhuma intervengao.

No presente estudo os doentes do grupo que realizaram a inspiragéo
profunda sustentada n&o apresentaram alteragdes nos valores da PaO, obtidos pela
gasometria arterial, denotando assim, que o exercicio respiratorio nao interfere na

oxigenacao arterial.

5.3.10 Pressao parcial de didxido de carbonico - PaCO2

Segundo Chaves, Massa (1995) analisando as alteragdes respiratorias
e a eficacia da fisioterapia entre o procedimento cirurgico colecistectomia pela
técnica cirurgica convencional e laparoscopica algumas variagées poderiam ocorrer
na primeira hora ap6s a intervengao cirurgica, em que a PaCO;, poderia estar
elevada, devido a absorgdo de CO; durante a permanéncia do pneumoperitbnio. Os
autores analisaram 20 doentes e relataram que ndo houve alteragbes gasométricas

significativas entre os grupos estudados, submetidos ou n&o a fisioterapia.

Nesta série, houve maior reducido nos valores da PaCO, apds 48 h com
a realizacao da inspiragao profunda sustentada comparados aos sem intervencao

denotando que a manobra reexpansiva aumenta a ventilagao alveolar.
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5.4 Consideragoées finais

5.4.1 Implicag6es para a pratica

As complicacbes pulmonares decorrentes dos procedimentos
cirurgicos no andar superior do andar sempre caracterizam uma grande
preocupacdo no atendimento meédico na area da saude. Esforcos vém sendo
efetuados no sentido de se obter recursos ou técnicas que possam ter sua utilizagao

em prol da saude dos doentes.

Os pesquisadores tém trilhados caminhos diversos com o intuito da
obtengao da técnica ideal, que possa oferecer o maximo de conforto e seguranga
para os pacientes no periodo pos-operatorio, ser menos invasiva, ndo conferindo
maiores dificuldades de execugdo e, sobretudo, assegurando menor indice de

complicagbes pulmonares.

A utilizagao desta técnica de reexpansao pulmonar deve ser aplicada e
estimulada, nos periodos pré e pds-operatorio de cirurgia abdominal no andar
superior do abdome , com base nestes resultados e nas vantagens mostradas nas

literaturas.

5.4.2 Implicag6es para a pesquisa

No campo da pesquisa, nossos estudos abrem varias vertentes para o
desenvolvimento de novos estudos. Apontam para a necessidade de estudos com
qualidade metodolégica para demonstrar os efeitos da inspiracdo profunda
sustentada, sobre os doentes com maior risco de desenvolvimento de complicacdes
pulmonares pos-operatorias. A investigagdo sinalizou que estes doentes séo
aqueles submetidos a cirurgia do abdome, mas com manipulagdo cirurgica da
transicdo esoOfago-gastrica, ou seja, envolvimento do diafragma na estratégia

cirargica, cuja importancia na fisiologia respiratéria € indiscutivel.
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Baseado nos resultados desta investigagcdo podemos concluir que:

A inspiracdo profunda sustentada determinou alteragdes do cortisol
plasmatico no pos-operatorio de doentes submetidos a cirurgia no andar superior do
abdome sem, no entanto, influenciar de maneira significativa, as complicagdes

pulmonares pds-operatdrias e as demais respostas hormonais e imunoldgicas.
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Anexo 1 - Relagdo dos doentes incluidos no estudo quanto as iniciais do nome,
registro hospitalar, idade, género (1. masculino, 2. feminino), diagnéstico clinico (1.
megaesofago, 2. hérnia de hiato, 3. refluxo gastro-esofagico, 4. neoplasia de
esoéfago, 5. [1+3], 6. colecistite, 7 [2+3], 9. [2+3+6], 10. [1+6], tipos de procedimento
cirurgico (1. VAR+ colecistectomia, 2. cardiomiotomia extramucosa, 3.
esofagectomia), tipos de acesso (1.video, 2. aberta), tempo de internacgao, inspiragcéo
profunda sustentada ou nado (1. sim, 2. ndo) e alteragdes radioldgicas (0. normal,

1.pneumonia, 2. atelectasia).

Proc.Ci tipos
NOME RG Idade | Género| D.Clinico | rurg acesso | T.Intern | Insp.P.S. | Radiog.
1|AC 293115 59 2 4 3 2 10 2 1
2 | ABA 393642 | 49 2 9 1 2 4 2 0
3 |AF 166183 | 49 1 8 1 1 3 2 0
4| AAL 372551 58 2 1 2 2 5 2 0
5|AJR 58411 66 1 7 1 1 5 2 0
6 | AMSM 142502 | 41 2 8 1 2 5 1 0
7 | ASS 19068 | 53 1 7 1 2 4 2 0
8 | AMSM 32273| 68 1 1 2 1 6 2 0
9 | AHF 117267 | 48 2 1 1 1 5 2 0
10 | AGS 348774 58 1 7 2 2 6 1 0
11| BGG 371248 58 1 1 2 1 4 2 0
12| CG 33350 | 64 2 7 1 1 3 2 0
13 | DL 113954 | 48 2 7 1 2 5 1 0
14 | DTAO 97390 55 2 10 2 2 5 2 0
15| DMS 330349 58 1 10 2 1 6 2 0
16 | DFA 168902 61 2 9 1 1 4 2 0
17 | ALS 6773 61 2 1 2 2 29 2 1
18 | DOS 215313| 55 2 6 1 1 3 2 0
19 |ES 8578 | 33 2 8 1 1 4 1 0
20| ECS 51622 59 2 9 1 2 4 2 0
21| EDS 323385| 42 2 2 1 2 3 2 0
22 | EMO 24128 58 2 5 2 2 5 1 0
23| FM 254380 30 2 8 1 1 4 1 0
24 | FRF 412584 | 28 1 1 3 2 12 1 0
25| FM 135885 60 2 1 2 2 12 2 0
26 | GMS 171423 | 56 1 4 3 2 14 1 0
27 | OAD 319961 56 2 7 1 2 4 1 0
28 | IFJ 78808 | 58 1 9 1 1 4 2 0
29 | INOP 216771 52 2 9 1 1 4 1 0
30| IRS 396535 68 2 1 2 1 14 2 0
31|JD 146013 75 2 9 1 1 4 1 0
32| JRL 286967 | 67 1 1 1 1 6 1 0
33|JSO 405872 | 58 1 1 2 2 8 1 0
34| JSS 416264 39 1 8 1 2 6 2 0
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35|JS 397427 59 1 9 1 1 4 1 0
36 |LBS 58692 | 35 2 8 1 1 3 1 0
37|LC 288761 64 1 7 1 1 4 1 0
38 | LAA 30072 34 2 8 1 1 4 1 0
39| LM 278337 | 41 1 9 2 1 7 1 2
40 | LPA 321791 50 2 1 2 2 4 2 0
41 | MAAS 30456 57 2 1 2 2 4 1 0
42 | MAC 22404 | 56 2 7 1 1 4 2 0
43 | MCM 4752 65 2 8 1 1 4 1 0
44 | MDR 59035 | 59 2 4 3 2 48 2 1
45| MC 48688 | 60 2 7 1 1 3 1 0
46 | MDCR 154149 50 2 9 1 1 5 1 0
47 | MJD 373117 48 2 1 2 1 4 1 0
48 | MMO 104329 | 56 2 8 1 1 3 2 0
49 | MMG 132867 | 45 2 7 1 1 4 1 0
50 | MAA 259178 58 1 1 2 1 4 1 0
51 | MFS 29067 38 2 1 2 2 6 2 0
52 | NMS 94063 | 53 1 10 3 2 4 1 0
53 | NMS 142931 63 1 1 3 2 8 1 0
54 | NAS 374742 | 48 2 9 1 2 5 2 0
55| ON 371862 55 2 9 1 1 2 2 0
56 | OMP 202615 62 2 1 2 1 4 1 0
57 | PEN 411766 | 59 1 1 2 2 4 2 0
58 | RJT 16010 73 1 1 2 2 15 1 1
59 | RHS 96170 | 33 1 6 1 1 7 1 0
60 | POR 353849 28 1 7 1 2 4 2 0
61| RLB 140282 | 43 1 2 1 1 5 1 0
62 | ROS 27055 33 1 7 1 1 5 2 0
63| RD 379437 60 2 10 2 2 5 2 0
64 | RR 132129 | 60 1 4 3 2 13 2 2
65 | SGF 18185 67 1 1 2 1 4 1 0
66 | SVS 363967 | 54 1 1 3 2 6 2 1
67 | SMR 364218 59 2 7 1 1 4 2 0
68 | SJ 285440 | 66 1 2 1 1 4 1 0
69 | SBF 27140 | 49 2 2 1 1 4 2 0
70 | SGMS 21502 | 43 2 3 1 2 4 1 0
71| VFS 46180 | 43 1 5 2 2 16 1 0
72| VDO 208346 57 1 1 3 2 17 2 2
73 |VLLB 10892 | 42 2 7 1 1 4 1 0
74 | VMO 98734 76 1 9 1 2 3 2 0
75| VBS 150901 61 2 1 2 2 5 2 0
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Anexo 2 - Relagao dos doentes incluidos no estudo quanto as: IL-4, TNF, IL-10 e

cortisol nos periodos pré e apos 24 e 48 h do procedimento cirurgico.

IL4- | IL-4- | IL4- | TNF- | TNF- | TNF- IL- IL-10 | IL-10 | CORT. | CORT | CORT.PO
pre | 24h | 48h pre 24h 48h | 10pre | 24n 48h PRE PO24 48

! 620 | 534 | 332 | 2980 | 2220 | 1100 | 6350 | 887,0 | 398,

2 440 | 42,0 3750 | 2130 | 2690 | 0,0 69,0 0,0

3 1240 | 1210 | 65,1 78,0 48 4 38,5

4 17,8

5 0,0 0,0 00 | 2590 | 3640 | 5460 | 176,0 | 1100 | 6540 | 74 293

6 390 | 570 | 00 | 1330 | 3140 | 2080 | 0,0 30,0 0,0 6,6 20,5 10,6

7 0,0 0,0 00 | 1540 | 617,0 | 4100 | 0,0 0,0 0,0 6,7 10,0 7.8

8 1350 | 152,0 829 | 434 78,0

9 6,9 56 1080 | 977 78,0

10 0,0 0,0 00 | 1500 | 1780 | 490,0 | 1100 | 43,0 0,0 5.4 17,3 26,4

11 170 | 00 00 | 3130 | 1190 | 1430 | 0,0 0,0 0,0 21,0 78

12 880 | 800 | 71,0 | 8330 | 3560 | 4110 | 0,0 0,0 0,0

13 290 | 30 00 | 2170 | 1590 | 1950 | 0,0 0,0 0,0 48 9,6

14| 1000 | 00 61,0 | 3130 | 1860 | 1540 | 5160 | 2280 0,0

15 25,1 96 13,6 | 1210 | 987 | 202 | 2800 | 3540 | 117,0

16 12,3 4,2 23,0 172,0 | 1170 | 484

17 65

18 0,0 0,0 682,0 | 1470,0 | 1390,0 | 96,0 | 8530 | 694,0

19 73,0 78,0

20 0,0 0,0 00 | 2190 | 1900 | 1760 | 0,0 0,0 0,0 10,4 15,8 12,4

21 | 2400 | 248,0 | 467,0 | 1150,0 | 264,0 813,0 | 256,0

22 990 | 166,0 | 650 | 181,0 | 813,0 0,0 16,0

23 580 | 00 00 | 2570 | 1140 | 610 0,0 0,0 0,0 50,0 294 27,3

24 | 4270 | 4180 | 4210 | 12000 | 1570 | 1430 | 0,0 0,0 0,0 26,4 30,0 26,4

25

26 330 | 120 | 00 | 1830 | 171,0 | 2240 | 0,0 0,0 0,0 12,8 33,6 18,7

27 00 | 420 | 16,0 | 9750 | 2020 | 1470 | 00 0,0 0,0

28 | 1200 | 56,0 | 51,0 | 5450 | 10200 | 11700 | 3750 | 0,0 0,0 20,0

29 0,0 0,0 80 | 7250 | 3750 | 3490 0,0 0,0 0,0

30 0,0 0,0 00 | 4300 | 5140 | 1570 | 00 0,0 2380 | 308 17,4

31 11,0 | 00 300 | 77,0 | 1480 3120,0 | 2380,0 12,0 40,0

32 890 | 720 | 106,0 | 1740 | 377,0 | 5070 | 0,0 0,0 2810 | 192 458 32,3

33 0,0 0,0 0,0 00 | 610 0,0 0,0 0,0 0,0 29,1 247 9.8

34 6,2 127,0 | 158,0 63,2 87,8

35 | 1870 | 183,0 | 1090 | 250,0 | 1160 | 99,0 0,0 0,0 0,0 20,2

% | 00 | 00 72,0 | 3650 | 2770 | 00 0,0 0.0 7.3 306 437

37 130 | 96 42 | 3170 | 2920 | 2390 | 1620 | 1370 | 108,0

38 620 | 20 64,0 | 4320 | 4640 | 4730 | 5690 | 4130 | 3500 | 214 18,4 17,5

39 8,9 53,3

40 0,0 0,0 00 | 652,0 | 349,0 0,0 0,0 0,0 15,0

41 730 | 1620 | 87,8

42 0,0 0,0 00 | 1780 | 2530 | 2100 | 2520 | 0,0 0,0 16,4 16,9 13,1

43 0,0 0,0 00 | 3440 | 3220 | 3220 0,0 0,0 0,0
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44 020 | 390 | 630 | 217,0 | 1300,0 | 1410,0 | 482,0 | 1570,0 | 1460,0
45 0,0 0,0 00 | 2430 | 2840 | 2690 | 0,0 0,0 0,0
6 0,0 0,0 00 | 707,0 | 1080,0 | 1620,0 | 56,0 0,0 2020 | 98 268
47 20,0 0,0 00 | 1530 | 2290 | 1930 | 0,0 0,0 0,0 87 284 16,7
48 0,0 0,0 00 | 190,0 | 5060 | 390,0 | 4680 | 867,0 | 7200 | 87 40,7
49 65,0 0,0 00 | 1160 | 730 | 820 0,0 0,0 0,0 46 93 12,8
50 530 | 90,0 | 1660 | 8430 | 1620 | 1640 | 0,0 0,0 0,0 22,0 15,3 33,0
51 0,0 980 | 1250 | 2130 | 190,0 | 200,0 | 701,0 | 4380 | 3590 | 17,2 74 11,2
52 0,0 16,0 00 | 6220 | 2280 | 2990 | 16,0 0,0 0,0 10,0 28,6 276
53 0,0 0,0 00 | 4350 | 207,0 | 1830 | 0,0 0,0 0,0 23 19,5 14,2
54 0,0 0,0 00 | 667,0 | 507,0 | 6050 | 0,0 0,0 0,0 18,8 11,6 16,9
55 434 | 1080 | 336
56 1070 | 84,0 | 450 | 2960 | 3220 | 4040 | 00 0,0 0,0 47 13,7 10,4
57 320 | 120 | 240 | 1680 | 2140 | 2070 | 00 0,0 0,0 1,0 32 838
58 0,0 0,0 00 | 8230 | 1100,0 | 1140,0 | 6420,0 | 5630,0 | 1110,0 | 12,8 265 322
59 730 | 1620 | 878
60 71,0
61 720 | 47,0 | 21,0 | 4350 | 1390,0 | 13100 | 0,0 0,0 0,0 8.2 28,6 313
62 38,0 0,0 00 | 7680 | 4400 | 4300 | 0,0 0,0 0,0 18,9 40,7 344
63 16,0 0,0 710 | 8790 | 1270 | 0,0 0,0 0,0 0,0 11,2 228 17.8
64 380 | 240 | 260 | 1880 | 3140 | 2840 | 0,0 0,0 0,0
65 16,0 0,0 00 | 3540 | 3850 | 4050 | 0,0 0,0 30,0
66 23,7 68,1
67 0,0 340 | 180 | 2940 | 3950 | 4050 | 0,0 0,0 0,0
68 0,0 0,0 00 | 166,0 | 647,0 | 667,0 | 2430 | 189,0 | 309,0
69 0,0 0,0 00 | 3150 | 1880 00 | 3220
70 284,
380 | 240 | 260 | 3680 | 3460 | 371,0 | 1880 314,0 0 0,0 0,0 0,0
71 405,
16,0 0,0 00 | 1980 | 72,0 00 | 3540 385,0 0 0,0 0,0 30,0
72 23,7 68,1
73 405,
0,0 340 | 180 00 | 3260 | 2540 | 294,0 395,0 0 0,0 0,0 0,0
74 667,
0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 00 | 166,0 647,0 0 | 2430 189,0 309,0
5| o0 0,0 0,0 0,0 0,0 00 | 3150 188,0 0,0 322,0




Anexos 59

Anexo 3 - Relacdo dos doentes incluidos no estudo quanto as variaveis: ACTH nos
periodos pré e apos 24 e 48 h do procedimento cirurgico e VEF, FEF, CVF, PO2 e

PCO2 nos periodos pré e apds 48 h da intervencgao cirurgica.

ACTH VEF- FEF- PCO2 | PCO
PRE | ACTH24 | ACTH48 | pre |VEF48| pre |FEF48|CVFpre | CVF48 | CVF72 | PO2pre | PO2.48 | pre | 2.48

1

2

3

4 10,0 16,2

5 10,0 10,0 300 | 30,0 | 91,0 | 340 | 710 | 23 23 | 740 | 700 | 355 | 284

6 15,7 10,0 10,0

7 10,0 10,0 10,0

8 38,0 34,0 490 | 49 49 | 790 | 710 | 390 | 39

9 49,0 | 60,0 | 350 | 700 | 67,0 18 14 85,0

10 10,0 10,0 10,0

11 28,8 17,3 157 | 830 | 250 | 128,0 | 53,0 730 | 810 | 350 | 31

12

13 14,3 14,6 16,9 | 43,0 | 31,0 | 34,0 760 | 66,0

14 101,0 | 72,0 | 102,0 | 61,0 66,0 | 87,0

15 101,0 | 60,0 | 206,0 | 820 | 750 | 27 15 | 870 | 780 | 330 | 31

16 12,0 | 230 | 220 | 130 | 850 37 85 36,2 | 344

17 10,0

18

19

20 12,8 10,0 10,0

21 290 | 30,0 | 27,0 | 29,0 64,0

22

2 750 | 540 | 900 | 61,0 940 | 60,0

24 58,8 35,7 264 | 700 | 430 | 72,0 | 450 760 | 63,0

25 59,1 61,1 245

26 69,0 | 22,0 | 61,0 | 20,0 72,0

27 15,6 10,0 134 | 100 | 52,0 | 27,0 | 350 860 | 77,0

28 16,0 17,9 14,8 | 780 | 430 | 780 | 46,0 81,0 | 79,0

29 10,0 23,0

30 10,0 10,0

31 23,6 21,8

32 10,0 10,0

33 10,0 10,0 10,0 | 106,0 | 550 | 1550 | 73,0 80,0 | 74,0

34 10,0 10,0 10,0 | 64,0 830 | 61,0

35

36

37

3 | 189 | 135 | 153 | 7,0 | 440 | 140 | 350 690 | 610

39 13,9 10,0 38,3

40 750 | 51,0 | 630 | 630 | 410 40 | 770 36,5 | 34,2

41 18,4 10,0 10,0

42 60,0 | 66,0 93,0
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43 17,0 27,7 | 64,0 | 64,0 | 740 | 68,0
44 86,0 | 20,0 | 81,0 | 17,0 790 | 9.8
45 18,5 12,3 11,7
4 | 100 | 100 | 100 | 530 | 500 | 410 | 44,0 800 | 77.0
47 ] 100 | 100 | 100
48
49 11,9 66,0 | 31,0 | 60,0 | 34,0 82,0
50 11,2 41,7 980 | 850 | 97,0 | 1180 | 700 | 64 65 | 890 | 850 | 312 | 258
51 11,9 16,9 13,2
52 10,0 10,0 | 98,0 112,0 | 120,0 | 700 | 64 68 | 81,0 | 630
53 10,0 10,0 10,5 | 930 | 850 | 101,0 | 102,0 930 | 74,0
o4 35,4 28,9 24,1
55 10,0 10,0 10,5
56 10,0 10,0 17,8
57 10,0 11,3 10,0
58 10,0 10,4 10,6 | 54,0 | 350 | 470 | 310 | 590 | 26 32 | 810 | 660 | 320 | 26,1
59
60 10,0 10,5 10,0 | 26,0 | 190 | 250 | 14,0 206,0 | 108,0
61 90,0 | 86,0 | 76,0 | 90,0 | 950 12 14 | 830 | 81,0 | 387 | 355
62 10,0 10,0 10,0
63 10,0 10,0 10,0 | 76,0 | 68,0 | 114,0 | 69,0 730 | 52,0
64
65 930 | 68,0 | 1230 | 740 | 76,0 | 29 27 | 1260 | 740 | 220 | 104
66
67 10,0 10,0 19,7
68 10,9 41,6 16,8
69 10,0 10,0 10,0
70 19,0 | 550 | 34,0 | 69,0 730 | 68,0
n 48,0 134,0 370 | 37 37 | 890 | 830 | 317 | 317
72 19,0 34,0 37,0
3 480 | 550 37 730 | 680 | 317
74 134,0 73 89,0
7 69,0 89
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Anexo 4 - Ficha de coleta de dados utilizada na investigagcdo, nos pacientes
submetidos a cirurgia do andar superior do abdome, no Hospital Universitario da

Universidade Federal do Triangulo Mineiro

PROTOCOLO DE PESQUISA
DISCIPLINA DE CIRURGIA DO APARELIIO DIGESTIVO

IDENTIFICACAO N°
Nome: RG :
Data de nascimento: / / Idade:

Naturalidade:

Sexo: Cor: Estado civil: Profissao:
Residéncia: Fone:
Cidade: Estado: Data de internacao:

Internacao eletiva ( ) Internacdo de urgéncia ( )

1 -QUEIXA PRINCIPAL E DURAGAO:

IA- Dor ( ) IB- Ictericia ( ) IC- Febre ( ) 1D- Coluria ( ) IE- Acolia fecal ( ) IF-outros
()

2- DIAGNOSTICO DA INTERNAGAO:

2A-Colica biliar ( ) 2B-Abdome agudo localizado em hipocéndrio direito ( )

2C-Abdome agudo generalizado ( )

3- ANTECEDENTES CLINICOS:
3A-Hipertenséo arterial ( ) 3B-Diabetes mellitus ( ) 3C-Chagas ( ) 3D-Neoplasia ( )
3E- Refluxo gastroesofagico ( ) 3F-Esofagite ( ) 3G-Outros ( )

4- ALTERAGCOES DO APARELHO DIGESTIVO:

4A-Figado e vias biliares

| Colelitiase ( ) Il Coledocolitiase ( ) Ill Neo de vesicula ( )

IV Hepatite ( ) V Cirrose ( )

VI Neo de figado ( ) VII Neo de papila ( ) VIl Neo de pancres ( ) IX Pancreatite ( )
X Outros( )

4B- Trato digestivo

| Megaesdfago () Il Megacolon () Il Neoplasia () IV Doenga de Crohn () V
lleostomia ( )

VI Doenca diverticular ( ) VIl Outros ( )
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5- ANTECEDENTES CIRURGICOS N DN

5A- Eséfago

| Dilatagdo ( ) Il Heller ( ) Il Thall-hatafulku ( ) IV Esofagectomia com
esofagogastroplastia ( )

com faringocoloplastia ( ) V Valvula anti refluxo ( ) VI Outros ( )

5B- Estdbmago

| Rafia ( ) Il Vagotomia ( ) lll Gastrectomia ( ) | V Antrectomia ( ) V Hernioplastia ( )
VI Outros ( )

5C- Figado e vias biliares

| Hepatectomia ( ) Il Colecistectomia ( ) Ill Derivagao biliodigestiva ( )

IV uodenopancreatectomia ( ) V Outros ( )

6-DIAGNOSTICO CLINICO
6A- Colecistite crénica ( ) 6B- Colecistite aguda ( ) 6C- Coledocolitiase ( )
6D-Pancreatite aguda ( ) 6E- Ictericia ( ) 6F- Outros ( )

7- DIAGNOSTICO RADIOLOGICO
7TA-US

7B — Tomografia

7C- CPRE

7D- Cintilografia de vias biliares
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8- SOROLOGIA (Machado Guerreiro) 8A- Positiva ( ) 8B — Negativa ( )

9- XENODIAGNOSTICO 9A-Positivo () 9B — Negativo ( )

10- HEMOCULTURA 10A-Positivo ( ) 10B- Negativo ( )

11- ANATUMO PATOLOGICO:
11A- CCC ( ) 11B- CCC+ agudizacgéo ( ) 11C- C aguda ( ) 11D- Outros ( )

12- BILIRRUBINA:

13- LEUCOGRAMA:

13A- Leucécijtos:

13B- Mielécitos: 13C — Metamieldcitos: 13D- Bastonetes:
13E — Segmentados: 13F- Eosindfilos: 13G- Basdfilos:
13H- Linfécitos: 13I- Mondcitos: 13J- Plaquetas:

14- AVALACAO NUTRICIONAL:
14A-Nutrido ( ) 14B-Marasmo ( ) 14C- Kwashiokor ( ) 14D- Marasmo Kwashiokor

15- TRATAMENTO

15A- Clinico( ) Dias 15B- Cirurgico ( )

16- CIRURGIA REALIZADA Data: / /

16A- Colecistectomia I- video () II- aberta ( )

16B- Coledocolitotomia I- video ( ) lI- aberta ( )
16C- Valvula anti-refluxo I- video ( ) II- aberta ( )
16D-Heller e valvula anti-refluxo I- video ( ) [I- aberta ( )
16E-Esofagectomia I- video () [I- aberta ( )
16F-Colangiografia I- video ( ) ll- aberta ( )

16G-Reoperacao Sim( ) Nao ( )
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17- ANTIBIOTICOTERAPIA
17A- Pré-operatOria

I- Gentamicina ( )__ mg dose: [ Amicacina ( ) __ mg dose: -
Cefalotina
( )__ mg dose: IV -Metronidazol ( ) mg dose: V -Outros:

17B- Profilatica

I- Gentamicina ( ) mg dose: Il Amicacina ( ) ___ mg dose: -
Cefalotina ( )___ mg dose: IV -Metronidazol ( ) mg dose: V-
Outros:

17C- Terapéutica

I- Gentamicina ( ) mg dose: [l Amicacina ( ) ___ mg dose: -
Cefalotina  ( )___ mg dose: IV -Metronidazol ( ) mg dose: V-
Outros:

18-COMPLICAGOES INTRA-OPERATORIA

19-COMPLICAGOESPOS-OPERATORIA

20- INFECGAO DA PAREDE ABDOMINAL Sim () N&o ( )

21ANTECEDENTESPREVIOS:

22A- TABAGISTA: ( ) Sim ( ) Nao Tempo:
Quantidade:

Papel ( ) Sim Palha ( ) Sim

PAROU ( ) Sim Tempo:
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23- SECREGAO PULMONAR: ( ) Sim ( ) Nao
23A- COLORACAO: 23B- ASPECTO:

23C- QUANTIDADE: ( ) Pouca ( ) Média ( ) Grande

24- COMPLICAGOES PULMONARES:
24A- ATELECTASIA () Sim ( ) Nao
24B - DERRAME PLEURAL () Sim ( ) Nao

I- Toracocentese ( ) Sim ( ) Nao [I- Dreno de térax () Sim
24C- PNEUMOTORAX () Sim ( ) Nao

24D- PNEUMONIA ()Sim ( ) Néo

24E- BRONCOPNEUMONIA ()Sim ( ) Nao

24F- TROMBOEMBOLISMO PULMONAR () Sim ( ) Nao
24G- SDRA
24- OUTRAS:

( ) Nao

65
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Anexo 5 - Aprovacdo do estudo pela Comissdo de Etica Médica da Universidade
Federal do Triangulo Mineiro.

/4

MINISTERIO DA EDUCACAQ
! FACULDADE BE MEDICINA DO TRL?\NGULO MINEIRO - Uberaba-MG
COMITE BE ETICA EM PESQUISA-CEP

Parecer Consubstanciadeo
PROTOCOLO DE PROJETO DE PESQUISA COM ENVOLVIMENTG DE SERES HUMANGS

IDENTIFICACAO )
TITULO DO PROJETO: EFETIVIDADE DA CINESIOTERAPIA RESPIRATORIA NA MELHORA DAS
RESPOSTAS HORMONAL E IMUNOLOGICA EM CIRURGIA ABDOMINAL ALTA.
PESQUISADOR(A) RESPONSAVEL: Eduardo Crema
INSTITUICAQ ONDE SE REALIZARA A PESQUISA: Faculdade de Medicina do Tridnguio Mineiro
DATA DE ENTRADA NO CEP/FMTM: 22/03/2005
PROTOCOLO CEP/FMTM: 571

SUMARIO DO PROJETO
OBJETIVOS
Avaliar a cinesioterapia respiratoria (manobra de reexpansio pulmonar por exercicios com respiracio profunda
associados a sustentagio maxima da inspiragio) nas respostas hormonais e imunologicas em pOs-operatdrio de
cirurgia de abddmen superior.

Especificos:

1- Descrever a queixa principal , diagnostico clinico, idade e antecedentes clinicos;

2- Descrever ¢ verificar associagfio entre queixa principal e diagnéstico clinico;

3- Descrever ¢ comparar o tempo de internagdo (dias) segundo realizagio de cinesioterapia (sim, niio),
tipo de cirurgia (aberta, video), tabagismo (sim, nfio) e doenga pulmonar obstrutiva crénica-DPOC (sim, nfo);
4- Descrever e verificar associagio do resultado de Raio X de térax (normal, nfo normal) no pos

operatorio (72h) com a realizacio de cinesioterapia (sim, nfo), tipo de cirurgia (aberia, video), tabagismo (sim,
ndo) e doenga pulmonar obstrutiva crénica-DPOC (sim, ndo),

5- Descrever e comparar os resultados do hormdnios, da espirometria e gasometria segundo a realizagio
de cinesioterapia (sim, no), tipo de cirurgia (aberta, video), tabagismo {(sim, ndo) e doenga pulmonar
obstrutiva crénica-DPOC (sim, ndo) no pré ¢ nos momentos pos operatério;

JUSTIFICATIVA

O trauma acidental ou induzido por cirurgia leva a alteragdes metabolicas e mmunolégicas, processo conhecido
como reacdo orginica ao trauma ou reagio de fase aguda do trauma (IMBELONI, 1987; LIN et al, 2000).
Estudos recentes indicam que a resposta mediada por hormdnios € insuficiente para explicar todas as alteragBes
encontradas no pés-trauma, particularmente ne sistema imunolégico. Citocinas ¢ metabolitos do acido
araquidénico t8m sido responsabilizados como mediadores adicionais dessa resposta (REDMOND et al, 1994;
VIGAS, JEZOVA, 1996; YAMAUCHI, 1998).

A proporgdo de incidéncia das complicagdes pulmonares em pds-operatério de cirurgia abdominal alta depende
do local cirirgico, da presenca dos fatores de tisco e dos critérios usados para definir a complicagdes
pulmonares (O’'DONOHUE, 1992; KIPS, 1997). Taxas de incidéncia relatadas variam de 17 a 88%
(GARIBALDI, 1981; FERGUSON, 1999). THOREN, 1954 documentou a incidéncia. de atelectasias
(detectada via radiografia) de 42% em grupo conirole versus 27% em pacientes pés-operatérios tratados com
fisioterapia incluindo exercicios de respiragio protiinda. A proporgio de incidéncia reduziu mais, para 12% em
pacientes que receberam instrugiio preé-operatoria adicional através de exercicios respiratérios.

A motivagdo da realizagiio deste estudo se deve ao fato de ndo existir comprovagio da efetividade da
cinesioterapia respiratria na melhora das respostas hormonais e imunolégicas, de encontrarmos evidéncias na
literatura da efetividade da cinesioterapia respiratdria, também de ji estarmos assistindo a pacientes
hospitalizados e possuirmos os equipamentos necessarios para o desenvolvimento da pesquisa.

DESCRICAQ E CARACTERIZACAO DA AMOSTRA

O numero de participantes estimado ¢ de 80 individuos, divididos em dois grupos, 40 para o grupo de

Avenidz Frei Panlino, 30 - 2", andar ~CEA — Abadia - 38025-18%-Uberaba-MG - Telefax (0%+34)3318-5854
E mail cep/@prodepe.fmtm.br
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Anexo 6 - Aprovacdo do estudo pela Comissdo de Etica Médica da Universidade

Federal de Sao Paulo.

TIFEEY

I T

' Comité de Flics em Pesquisa

2 Medicing Hospitat B0 Pawlp

S&o Paulo, 29 de abril de 2005.
CEP 0393/05

limo(a). Sr(a).
Pesquisador(a) ELIDA MARA CARNEIRO DA SILVA
Co-Investigadores: Alvarc Nagib Atallah
Disciplina/Departamento: Medicina de Urgéncia e Medicina Baseada em Evidéncias/Medicina da Universidade
Federal de S&0 Paulo/Hospital S8o Paulo
Patrocinador: Recursos Proprios.

PARECER DO COMITE DE ETICA INSTITUCIONAL

Ref: Projeto de pesquisa intitulado: “Efetividade da cinesioterapia respiratéria na melhora das respostas
hormonal e imunolagica em cirurgia abdominal alta”.

CARACTERISTICA PRINCIPAL DO ESTUDO: Estudo clinico de intervencio terapéutica randomizado com controle
de intervencéo.

RISCOS ADICIONAIS PARA O PACIENTE: sem risco, desconforto moderado, envolve coleta de sangue.
OBJETIVOS: Avaliar efetividade da cinesioterapia respiratoria a melhora das respostas hormonais e imunolégicas em
cirurgia abdominal alta..

RESUMO: Ensaio clinico randomizado com dois grupos paralelos, experimental e controle.Participar&o individuos
que serdo submetidos a cirurgia abdominal alta. Cada sujeito serd submetido a avaliac8o clinica, radiografia de térax,
eletrocardiograma, gasometria arterial e espirometriaNo grupc experimental, a intervencdo consistird de
cinesioterapia( exercicios com inspiracdo profunda combinada com sustentac@o da inspiracéo por trés segundos, trés
séries de dez repeticbes, duas vezes ao dia) Os dois grupos serdo submetidos & dosagem dos hormdénios,
gasometria arterial e espirometria em vinte e quatro horas antes da cirurgia, nos segundo, terceiro e quarto dias de
poés-operatorio.Os dados obtidos serfio tabulados e analisados pelo aplicativo Statview(ABACUS-EUA). O teste de
Friedman sera utilizado para comparar os niveis de produc8o de citocina de cada paciente nos trés momentos
observados..

FUNDAMENTOS E RACIONAL: Espera-se verificar methora nas respostas hormonais e imunolégica relacionadas
com a redugo das complicagtes pulmonares..

MATERIAL E METODO: descritos os procedimentos realizados.

TCLE: adequado de acordo com o0s itens da res 196/96.

DETALHAMENTO FINANCEIRO: sem financiamento externo R$ 26 523,00.

CRONOGRAMA: 16 meses.

OBJETIVO ACADEMICO: doutorado.

ENTREGA DE RELATORIOS PARCIAIS AO CEP PREVISTOS PARA: 24/04/06 e 19/04/07.

O Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de S#o Paulo/Hospital Sio Paulo ANALISOU e APROVOU
o projeto de pesquisa referenciado.

1. Comunicar toda e qualquer alteracdo do projeto e termo de consentimento livie e esclarecido. Nestas
circunsténcias a inclusfo de pacientes deve ser temporariamente interrompida aié a resposta do Comité, apds
analise das mudancas propostas.

2. Comunicar imediatamente ao Comité gualquer evento adverso ocorrido durante o desenvolvimento do estudo.

3. Os dados individuais de todas as etapas da pesquisa devem ser mantidos em local seguro por 5 anos para
possivel auditoria dos 6rgéos competentes.

i

{V\W

Prof. Dr. José Osmar Medina Pestana
Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal de S30 Paulo/ Hospital S&o Paulo

Atenciosame/mf,

Rua Botucatu, 572 - 1° andar — conj. 14 - CEP 04023-062 - S&0 Paulo / Brasil
Tel.; (011) 5571-1062 - 5539.7162
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Anexo 7 - Termo de esclarecimento e termo de consentimento dos pacientes
submetidos a cirurgia do andar superior do abdome no Hospital Universitario da

Universidade Federal do Triangulo Mineiro.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Nome do estudo: Efetividade da inspiracdo profunda sustentada nas
respostas hormonal e imunolégica em cirurgia do andar superior do abdome: ensaio

clinico randomizado.

1 - Informagdes ao voluntario

1.1 - Justificativa e objetivos da pesquisa:

A realizagcado do estudo ao qual vocé esta sendo convidado a participar
tem como objetivo avaliar a Efetividade da inspiragdo profunda sustentada nas
respostas hormonais e imunoldgicas em pacientes submetidos a cirurgia do andar

superior do abdome.

A motivacdo da realizacdo deste estudo se deve ao fato de
encontrarmos nas literaturas consultadas estudos da efetividade da inspiragao
profunda sustentada na redugao das complicagdes pulmonares pds-operatéria e de
acreditarmos que com o emprego desta medida podemos modificar as respostas

hormonal e imunoldgica apos as cirurgias do andar superior do abdome.

No término do estudo, sera verificado se houve melhora nas avaliacdes

hormonal e imunolégica através da realizagao da inspiragao profunda sustentada.
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1.2 - Procedimentos a serem utilizados

O numero de participantes estimado é de 80 individuos, divididos em
dois grupos, 40 para o grupo de intervencédo e 40 para o grupo controle. A selegao

sera feita de forma randomizada (ndo saberemos onde cada individuo sera incluido).

Uma vez que os grupos tenham sido formados, cada sujeito realizara
um exame fisico com um médico. O exame com o médico constara de: responder a
algumas perguntas especificas feitas pelo médico como, por exemplo, se tem dor no
peito, dor nas pernas, falta de ar etc. o médico vai ouvir as batidas de seu coragao,
examinar ser térax e, por fim, realizara uma radiografia de seu térax, uma

gasometria arterial e uma espirometria.

Gasometria arterial: tem como objetivo verificar o equilibrio acido-
basico e a avaliacdo da oxigenagao e ventilagdo. Sera realizada em artéria femoral,
espirometria: tal procedimento é considerado na pratica clinica como o teste basico
das provas de funcdo pulmonar. A espirometria permite caracterizar dois tipos
basicos de disturbios ventilatérios: restritivo (capacidade vital reduzida e relagao
VEF1/CVF preservada) e obstrutivo (capacidade vital normal ou reduzida pela
relacdo VEF1/CVF).

Apds a avaliagao inicial, os pacientes serdo divididos em dois grupos
distintos de individuos, grupo controle (40 pacientes) e grupo experimental (40

pacientes).

O grupo controle, denominado GC, sera constituido de pacientes que
nao receberdo tratamento fisioterapico. Serdo submetidos as dosagens de
horménios (ACTH e cortisol) e citocinas (IL-4, IL-10 e TNF-a). A dosagem de
horménios sera obtida através de sangue venoso retirado do membro superior dos

pacientes.

A intervenc&o no grupo experimental sera realizada no Hospital Escola
de Uberaba. Consistira de exercicios com inspiracdo profunda sustentada por cinco
segundos, trés séries de dez repeticdes, com uma sessao ao dia e as dosagens de
horménios (ACTH e cortisol) e citocinas (IL-4, IL-10 e TNF-a). A dosagem de
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hormdnios sera obtida através de sangue venoso retirado no membro superior dos

pacientes.

A coleta do sangue para dosagem de horménio serdo realizadas nos

seguintes momentos:

o Mpré: 24h antes do procedimento cirurgico;
o M1: 24h apds o procedimento cirurgico;
o M2: 48h apds o procedimento cirurgico.

A gasometria arterial e a espirometria serdo realizados nos seguintes
momentos:
o Mpré: 24 horas antes da cirurgia;

. M3: 48 horas apds a cirurgia.

1.3 - Desconforto e riscos

Na avaliagcdo com o clinico, nenhum desconforto vai ser proporcionado.
Durante a radiografia de térax, o eletrocardiograma e a espirometria, nenhum
desconforto sera proporcionado. Durante a gasometria arterial e coleta de sangue

venoso podera ter dor de pequena intensidade.

1.4 - Beneficios esperados e acesso as informagoes obtidas

Os participantes do estudo, tanto do grupo de intervengdo como de
controle, serdo informados acerca dos resultados da avaliagdo com o clinico, da
radiografia de térax, da gasometria arterial e da espirometria a que foram
submetidos, bem como orientados a tomar as medidas adequadas de tratamento, no

caso de deteccgao de qualquer alteracao clinica.
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1.5 - Informacgdes adicionais a respeito deste estudo

Este estudo faz parte de um projeto de pesquisa, ao qual a
pesquisadora principal (Prof. Elida Mara Carneiro da Silva) pretende obter o titulo do

doutorado.

Cada participante do estudo estara livre para abandona-lo a qualquer
momento por qualquer razdo (pessoais ou relacionadas as atividades

desenvolvidas), sem que haja qualquer prejuizo ou desconforto para o mesmo.

1.6 - Confiabilidade do estudo

Assegura-se a cada participante do estudo, dos grupos controle ou
intervencdo, que n&o havera, sob quaisquer circunstancias, a divulgacéo de sua
identidade para outras pessoas ou entidades, além daquelas que participarao

efetivamente do acompanhamento desta pesquisa.

1.7 - Informagodes sobre gastos adicionais

O exame com o clinico, os exames de radiografia de torax,
eletrocardiograma, a gasometria arterial, a espirometria a dosagem dos horménios

serao inteiramente gratuitos para todos os participantes do estudo.

1.8 - Responsabilidades

1.8.1 - Responsabilidade do pesquisador
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A pesquisadora principal € responsavel pela coordenacgao e realizagéo
da pesquisa e pela integridade e bem-estar dos sujeitos da pesquisa, nao recebendo

remuneragéo pelas mesmas.

1.8.2 - Responsabilidade da Instituicao

A instituicdo hospital escola de Uberaba (hospital publico) da faculdade
de medicina do tridngulo mineiro, local onde se realizardo as investigagoes
cientificas, possui infra-estrutura necessaria ao desenvolvimento da pesquisa e para

atender eventuais problemas dela resultantes.

1.9 - Critérios para suspender ou encerrar a pesquisa

Ao ocorrer algum risco ou dano a saude do sujeito participante da
pesquisa, consequente a mesma, ndo previsto no termo de consentimento ou, ainda
se constatada a superioridade de um método em estudo sobre este em pesquisa, o
projeto sera suspenso, oferecendo a todos os individuos os beneficios do melhor

regime.




Anexos 73

CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Consentimento

Eu, apos ter lido e entendido

todas as informacdes referentes a este estudo proposto pela Dra. Elida Mara
Carneiro da Silva, fisioterapeuta, concordo voluntariamente em participar do mesmo.
Atesto também ter recebido as informagcbes ao paciente, necessarias a

compreensao do estudo.

Assinatura do voluntario (ou responsavel) Data: / /_

Eu Elida Mara Carneiro da Silva, declaro ter fornecido todas as informacdes
referentes ao estudo ao paciente.

Data: [/ [

Elida Mara Carneiro da Silva

Crefito 15334-F
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OBJETIVE: To evaluate the effects of the deep sustained inspiration in the
prevention of post-surgical pulmonary complications and the hormonal and
immunological response in patients submitted to upper abdominal surgeries.
METHODS: 75 patients were included in this study; by randomization, 39 were
located in the control group and 36 in the experimental group. The main outcome
measures analyzed were Chest Radiography, plasma dosage of cortisol,
adrenocorticotropic hormone, interleukin-4, interleukin-10 and Tumor Necrosis
Factor-alfa, at the pre-surgery and 24 and 48 hour after the surgery, and the forced
expiratory volume in one second, forced expiratory flow, forced vital capacity, partial
oxygen pressure, and carbon dioxide partial pressure at the pre-surgery and 48 hour
after the surgery. The sample size was calculated as 72 patients; assembling 36
cases for each study group. The patients were randomly assigned by drawing sealed
dark envelopes consecutively. Non-parametric and Student’s T tests were utilized
according with the distribution of the variables of Kolmogorov and Bartlett, for
analysis of normality and homogeneity, respectively. In the data with pairing samples,
the Mann Whitney test was used. The analysis with Chi-Square and Fisher’s Tests
were applied for the study of the associations. The level of significance applied was
p= 0,005. RESULTS The inpatient time was 7,2 + 1,3 days and 5,7 =+ 0,5 days,
between the experimental and control group. Radiological alterations were observed
in 2 (5,6%) patients from the experimental group and in 6 (15,4%) individuals from
the control group. Patients who underwent an anti-reflux valve associated with
cholecystectomy did not show radiological alterations, whereas, 3 (12,5%) cases
were found from the group submitted to extra mucosal cardiotomy and 5 (55,5%)

from the group submitted to esophagectomy ( p<0,001). The median of the plasma
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cortisol levels in the patients from the experimental and control groups were 12,8
mcg/dl (4,6-50) and 10,48 (1-29,1), respectively, before the surgery (p=0,414) and
the experimental group showed and increase at the cortisol levels from 12,8 mcg/dI
(4,5 — 50) to 23,6 mcg/dl (9,3 — 45,8) after twenty four hours from the surgery. In
relation to the median of the outcomes of interleukin-4, interleukin-10 and
adrenocorticotropic hormone, TNF-alfa, forced expiratory volume in one second,
forced expiratory flow, forced vital capacity, partial oxygen pressure, and carbon
dioxide partial pressure in the pre surgery and 48 hour after the surgery were not
observed statistical significance between the experimental and the control group.
CONCLUSION: This study concluded that the sustained deep inspiration in patients
submitted to upper abdominal surgery establishes alterations in the plasma cortisol
levels, without influencing significant post-surgical pulmonary complications, or

alterations at the endocrinal or immunological response.
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