Fernanda Almeida Ribeiro

Estudo da For¢ca de Quadriceps de
Pacientes com Doenca Pulmonar
Obstrutiva Cronica em Diferentes Niveis
de Hipoxemia

Brasilia, 2008



Universidade de Brasilia — UnB
Faculdade de Ciéncias da Saude

Pé6s-Graduagao em Ciéncias da Sadde
Hospital Universitario de Brasilia

Estudo da Forca de Quadriceps de
Pacientes com Doenca Pulmonar
Obstrutiva Cronica em Diferentes Niveis
de Hipoxemia

Mestranda: Fernanda Almeida Ribeiro

Orientador: Prof. Dr. Carlos Alberto de Assis Viegas

Dissertagdo Apresentada ao Programa de Pos-
Graduagdo em Ciéncias da Saude da Universidade
de Brasilia — UnB como Parte dos Requisitos Exigi-
dos para a Obtencdo do Grau de Mestre em Ciéncias

da Satde.

Brasilia, 2008



11

"Que os primeiros passos sejam firmes
que se mude a direcdo se preciso,

que se aprenda a retornar.

E que o caminho seja, antes,

Em direcdo a felicidade"
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Resumo

Introducdo: A fraqueza da musculatura periférica é uma das manifesta¢des sistémicas da doenca
pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) e influencia a limitagdo ao exercicio, a qualidade de vida e o
prognostico em grande parte dos pacientes. A hipoxemia cronica, resultante da DPOC, além de
relacionada, pode potencializar os mecanismos fisiopatolégicos envolvidos na disfungdo muscular
periférica como inflamacao cronica e estresse oxidativo, descondicionamento fisico e perda de massa
muscular. No entanto, diferengas para for¢a muscular em func¢do da gravidade da hipoxemia ainda
ndo foram descritas. Objetivos: Estudar a for¢a de quadriceps de pacientes com DPOC, sedentarios
de acordo com diferentes niveis de hipoxemia no repouso e correlacionar a for¢a de quadriceps com a
fungdo pulmonar, a capacidade funcional de exercicio e o indice de massa corporal (IMC). Métodos:
Quarenta pacientes com DPOC, sedentdrios e com hipoxemia cronica em repouso foram agrupados
de acordo com a PaO,, em trés grupos (grupo 1: < 55 mmHg, grupo 2: 56 - 65 mmHg e grupo 3:
> 65 mmHg). A forca de quadriceps, medida por contra¢do isométrica voluntdria maxima (CIVM),
foi comparada entre os grupos. A associagdo entre a forca de quadriceps e a idade, IMC, distancia
caminhada em 6 minutos (DC6) e PaO, foi estudada por andlises de correlacdo. Resultados: A forca
de quadriceps foi semelhante entre os grupos estudados: grupo 1= 21,7+ 4,0 kgf, grupo 2 = 28,9+
8,8 kgf e grupo 3 = 30,7+ 11,7 kgf, p = 0,097. Houve correlagdo significativa fraca entre a forca de
quadriceps e a idade, IMC, DC6 e PaO,. A for¢a de quadriceps ndo se correlacionou com a gravidade
da doenga, medida pelo VEF;. Conclusdes: A forca de quadriceps de pacientes com DPOC foi
semelhante entre os grupos formados de acordo com o nivel de hipoxemia. Portanto, a hipoxemia
cronica ndo foi considerada como fator de influéncia independente sobre a fungdo muscular periférica
de pacientes com DPOC

Palavras-chave: Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica; hipoxemia; for¢a de quadriceps; contragao

isométrica voluntaria maxima
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Abstract

Rationale: Peripheral muscle weakness is a systemic manifestation of chronic obstrucitve
pulmonary disease (COPD) which influences exercise limitation, quality of life and prog-
nosis is most of the patients. Chronic hypoxemia resulting from COPD is related and may
increase the pathophysiological mechanisms involved in peripheral muscle dysfunction na-
mely chronic inflammation and oxidative stress, deconditioning and loss of muscle mass.
Objectives: To study quadriceps muscle strength in sedentary COPD patients with diffe-
rent hypoxemia levels and to correlate quadriceps muscle strength to pulmonary function,
functional exercise capacity and body-mass index (BMI) Methods: Forty sedentary patients
with COPD and chronic hypoxemia at rest were grouped according to PaO, in three groups:
(group 1: < 55 mmHg, group 2: 56 - 65 mmHg and group 3: > 65 mmHg). Quadriceps
muscle strength, measured by maximal voluntary isometric contraction (MVIC), was com-
pared among the groups. The association between quadriceps muscle strength and age, BMI,
six-minute walked distance ((MWD) and PaO, was studied by correlation analysis.Results:
Quadriceps muscle strength was similar among the groups studied: group 1= 21,7+ 4,0 kgf,
group 2 = 28,9+ 8,8 kgf and group 3 = 30,7+ 11,7 kgf, p = 0,097. There was weak signi-
ticant correlations between quadriceps muscle strength and age, BMI, 6MWD and PaO,.
Quadriceps muscle strength was not correlated to disease severity, determined by FEV;.
Conclusions: Quadriceps muscle strength of COPD patients was similar among the groups
established according to hypoxemia levels. Then, chronic hypoxemia was not considered an

independent influent factor on peripheral muscle function in COPD patients.
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1 Introducao

A doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) é uma condigao clinica caracterizada
por limita¢do ao fluxo aéreo que ndo é totalmente reversivel. A limitacdo ao fluxo aéreo é
habitualmente progressiva e associada a uma resposta inflamatéria pulmonar anormal a
particulas e gases inalados. Estudos epidemioldgicos de 28 paises diferentes apontam para a
prevaléncia claramente maior entre tabagistas e ex-tabagistas comparados aos ndo-fumantes,

em pessoas com mais de 40 anos e em homens em relagdo as mulheres [1]].

Em condi¢des normais, a ventilagdo alveolar aumenta em resposta a maior demanda
metabdlica. Isso permite a manutenc¢do adequada, ou seja, préxima dos niveis do repouso,
dos gases arteriais, oxigénio (O,) e gas carbdnico (CO,) mesmo em intensidades elevadas
de exercicio. [2]. No caso da DPOC, a obstrucdo das vias aéreas, o desarranjo da mecénica
do sistema respiratério e o desequilibrio da relagdo ventilacdo-perfusdo reduzem essa ca-
pacidade de resposta as demandas metabdlicas e resultam na limitacdo da capacidade de

exercicio.

A DPOC ¢, portanto, uma doenca priméria do aparelho respiratério. Todavia, a
associagdo com altera¢des de outros sistemas € freqiiente [3] e essa caracteristica foi incorpo-
rada a mais recente definicdo da Global Initiative for the Diagnosis, Management, and Prevention
of Chronic Obstructive Pulmonary Disease (GOLD): "A DPOC é uma doenga evitavel e tratdvel,
com alguns efeitos extrapulmonares significativos que podem contribuir para a gravidade

de determinados pacientes"[1].

Os chamados efeitos sistémicos da DPOC incluem:(i) inflamagéo sistémica, eviden-
ciada pelo maior estresse oxidativo, pelo aumento dos niveis séricos de mediadores infla-
matérios como citocinas e proteinas da fase aguda e pela presenca de células inflamatorias
ativadas; (ii) alteragdes nutricionais e perda ponderal, associadas ao maior metabolismo
basal, as mudancas na composi¢do corporal e a anormalidades do metabolismo dos ami-
nodcidos; (iii) mudangas e sintomas em outros sistemas como dsseo (maior prevaléncia de
osteoporose), neurolégico (depressdo, mudangas metabdlicas conseqiientes a hipoxemia e
controle do sistema nervoso autdbnomo alterado) ou cardiovasculares (presenca relativamente

comum de doenga arterial coronariana e resposta cardiovascular inadequada ao exercicio e



ndo relacionada a insuficiéncia cardiaca) e finalmente, (iv) disfuncdo muscular esquelética
determinada pela perda de massa muscular, mudangas morfolégicas e alteragdes funcionais

e, conseqiientemente, a limita¢do ao exercicio [3],[4].

Em conjunto com a dispnéia, a baixa tolerancia ao exercicio é a queixa mais comum
entre os portadores de DPOC [3]],[S]. Além disso, de acordo com a Organizagdo Mundial da
Satde (OMS), as doengas cronicas caracterizam-se ndo apenas por usas deficiéncias primadrias
mas também pelas incapacidades e até desvantagens que delas resultam [6]. Evidentemente,
as alteragdes pulmonares e sistémicas ndo afetam o paciente com DPOC de forma isolada.
Tanto os eventos sistémicos quanto os pulmonares contribuem para o descondicionamento
fisico e para a disfun¢do muscular esquelética, conforme ilustrado na figura|ll A interagdo
entre desuso e a disfun¢do muscular esté ligada a intolerancia ao exercicio e, por conseguinte,
aredugdo da qualidade de vida, sintomas que constituem o objetivo principal do treinamento

de exercicios como estratégia de manejo do paciente [4],[7].

A disfun¢do muscular esquelética é caracterizada pela redugdo da for¢ca muscular,
pela baixa tolerancia a fadiga muscular resultante da capacidade oxidativa reduzida e pela
redistribuigdo proporcional das fibras musculares, com reducdo das oxidativas e aumento
das fibras cujo metabolismo é glicolitico. Como tais altera¢des afetam os mtsculos de mem-
bros inferiores e superiores, o emprego do termo "disfuncdo muscular periférica"permite
diferenciar esses grupos musculares da musculatura respiratéria, que sofre efeitos diferentes

dos observados nos membros [5]],[8].
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Figura 1: Fisiopatologia das manifestacdes local e sistémica da doenca pulmonar obstrutiva cronica.
Modificado de Dourado V e cols. [4] AVD: atividade de vida didria, IL: interleucinas, TNF-a: Fator
de necrose tumoral alfa



A forca muscular de quadriceps, que reflete, em parte, a fungdo muscular dos mem-
bros inferiores, tem sido associada ao progndstico dos pacientes com DPOC. Em 1997,
Decramer e colaboradores compararam a utiliza¢do de recursos de satide em dois grupos de
pacientes com DPOC, determinados pelo nimero de hospitaliza¢des em um ano [9]. Os re-
sultados apontaram maior fraqueza muscular de quadriceps no grupo com maior utilizagdo
de recursos médicos. Os grupos ndo apresentaram diferengas quanto a func¢do pulmonar,
eletrdlitos séricos, gases sangiiineos, capacidade de auto-cuidado ou mesmo distancia ca-
minhada em 6 minutos. Apenas a forca de quadriceps foi claramente menor para o grupo
de pacientes com maior utilizagdo de recursos de satide (66 + 29 % do previsto versus 83
+ 25 % do previsto dos valores de normalidade préprios do laboratério onde o estudo foi
conduzido). A forca de quadriceps foi, ainda, a Ginica varidvel determinante dos eventos
que caracterizaram maior utilizagdo dos recursos de satide: tempo de internagao (em dias),
numero de visitas ambulatoriais, dose média didria de esterdides orais e nimero de ad-
missdes. Outros estudos demonstram a associacdo entre a forca muscular e a maior taxa
de mortalidade em pacientes com DPOC. Em um trabalho mais recente, 162 pacientes cuja
forca muscular foi, em média, 32 + 11,5 kgf foram acompanhados por 1 a 54 meses. Além
de associada a menor sobrevida, a forca de quadriceps foi apontada como melhor preditor
de mortalidade do que 0 IMC, a idade e o VEF;, indices tradicionalmente associados a mor-
talidade nesses pacientes [10]. Portanto, além de contribuir para a intolerancia ao exercicio,

a disfuncdo muscular periférica estd relacionada ao prognoéstico na DPOC.

Killian e cols. foram um dos primeiros pesquisadores a considerar o possivel aco-
metimento dos musculos esqueléticos na doenga pulmonar cronica [11]. As anormalidades
funcionais da musculatura esquelética na DPOC, especialmente durante o exercicio, devem-
se a alteragdes musculares intrinsecas (p. ex. da fun¢do mitocondrial) ou resultantes das

mudancas metabdlicas e das trocas gasosas (hipdxia, hipercapnia e acidose) [3],[5].

A fraqueza muscular periférica em pacientes com DPOC é apontada como um evento
comum [5]. Hamilton e colaboradores em 1995, demonstraram a associagdo entre a forca
muscular e a capacidade de exercicio, independente do acometimento da fungao respiratoria
[12]. Apesar das diferencas entre os métodos utilizados para a determinacdo da forca e

resisténcia musculares, desde medidas isométricas e contragdo e protocolos de resposta ao



exercicio isocinético, diversos estudos demonstram a reducdao da forca muscular e/ou da
resisténcia a fadiga em pacientes com DPOC quando comparados a individuos saudéveis.
Em geral, os grupos-controle dos estudos apresentam a mesma faixa etaria dos pacientes a
tim de reduzir o efeito da idade que é um conhecido fator de reducdo da for¢ca muscular
[13], [14], [15], [16]. Os resultados destes estudos, em conjunto, apontam redugdes de até
30% para a for¢ca muscular maxima dos pacientes com DPOC comparados aos individuos
saudaveis. No entanto, ainda ha de se determinar se a fraqueza muscular periférica é uma
expressdo da gravidade da doenga e até onde altera¢des simultaneas como a desnutri¢do e o

condicionamento fisico limitado influenciam a interpretacdo desses resultados.

Os principais mecanismos envolvidos na disfun¢do muscular na DPOC incluem: a
inflamacdo sistémica [5], [17]; o sedentarismo, que contribui para o descondicionamento
fisico e para a atrofia muscular; [18], [19]; o estresse oxidativo muscular, que afeta a eficiéncia
metabdlica muscular e estd envolvido também no processo inflamatoério[3], [4], [20]; e as

alteragdes de troca gasosa, em especial a hipoxemia cronica [5]], [21], [22].

A inflamagdo sistémica cronica na DPOC é evidenciada pelo elevados niveis de
citocinas proé-inflamatérias como fator de necrose tumoral alfa (TNF-alfa), interleucinas
6 e 8 (IL-6 e IL-8) e receptores de TNF-alfa. A proteina C reativa, tipica dos processos
inflamatérios agudos, estd aumentada na circulacdo sangiiinea de pacientes com DPOC e
tem sido associada a redugdo da forca de quadriceps, menor capacidade de exercicio e maior
mortalidade [3]], [23]. No entanto, outro estudo mais recente questiona a associagao entre a
presenca de inflamagdo muscular e a DPOC pois ndo encontrou mediadores inflamatérios
no vasto lateral de pacientes estaveis, mas apenas naqueles que passaram por um periodo
de hospitaliza¢do recente, indicando maior influencia do desuso do que da DPOC per se
[24]. A exata relacdo entre a inflamag¢do pulmonar e a sistémica ainda ndo esta determinada
apesar de ter sido observada associacdo inversa entre a inflamacdo sistémica e a fungdo
pulmonar medida pelo VEF,. De maneira geral, as revisdes da literatura apontam para a
evidéncia da presenca da inflamacdo sistémica na DPOC e para o papel significativo dos
mediadores inflamatérios na regulagdo da massa e da capacidade funcional muscular [3],
[17], [23]. Resumidamente, a inflamacdo cronica, ainda que seu papel na DPOC ainda ndo

esteja amplamente esclarecido, parece estar associada ao processos reguladores da sintese-



degradacdo protéica e apoptose de células musculares e influencia o metabolismo oxidativo

no tecido muscular.

Em pacientes com DPOC, ja foi demonstrada a reducdo da massa muscular e a mu-
danga de proporg¢do das fibras musculares [21], [25]. A massa muscular de pacientes com
DPOC encontra-se reduzida em pacientes com DPOC tanto em medidas globais como na
impedancia bioelétrica [26], quanto em andlises localizadas como nas medidas da &drea de
sec¢do transversa do musculo [13]. Em bidpsias do biceps braquial, foi identificado um
aumento significativo das fibras tipo IIb em pacientes hipoxémicos com DPOC quando com-
parados a sujeitos saudédveis.[21]. Em avaliacdo histoquimica e morfolégica do misculo
vasto lateral, quando comparados a controles emparelhados, os pacientes com DPOC tam-
bém apresentaram reducdo das fibras tipo I acompanhadas de aumento na proporgao das
tibras do tipo IIb. Em meta-andlise, Gosker e colaboradores [25] estudaram a associagdo
entre a mudanga proporcional dos tipos de fibras musculares e a gravidade da doenca em
pacientes com DPOC. Em primeiro lugar, foi observada a auséncia de dados para pacientes
classificados nos estdgios I e Il da GOLD. Para pacientes nos estdgios Il e IV, o VEF;, o indice
de Tiffenau e o IMC correlacionaram-se positivamente com a proporgdo de fibras do tipo I.
Assim, por este estudo, foi calculada como normal uma proporcdo de 51% de fibras tipo I e
13% de tipo IIx para o musculo vasto lateral de pacientes com DPOC, estagio Il e IV, entre 60
e 70 anos. Proporg¢des de fibras tipo I menores que 27% e tipo IIx > 29% forma consideradas
patolégicas. No entanto, achados semelhantes podem ser encontrados em pacientes com
niveis extremos e longos de inatividade. [18]. De fato, em estudos em que os pacientes e
os controles foram emparelhados pela massa muscular, ndo houve diferencas significativa
para a fungdo muscular. [13], [27]. Portanto, ao comparar a forca muscular em pacientes

com DPOC, é preciso considerar o condicionamento fisico e o estado nutricional.

O estresse oxidativo, definido como o desequilibrio entre a formagao e a neutraliza-
¢do das espécies oxigénio-reativas resultantes do metabolismo oxidativo, estd associado ao
aumento da protedlise e redugdo da sintese protéica muscular. Essas altera¢des, que ocorrem
no desuso mesmo na auséncia de hipoxemia podem ter as espécies oxigénio-reativas como
sinalizadores para a apoptose muscular.[28]]. Assim, a hipoxemia teoricamente pode contri-

buir para potencializar as rea¢des inflamatérias decorrentes da DPOC e do estresse oxidativo



levando a lesdo muscular. Koechlin e cols. associaram o estresse oxidativo a menor resistén-
cia do quadriceps ao exercicio em pacientes com DPOC demonstrando que a suplementagdo
da n-acetilcisteina, um potente antioxidante, aumentava a resisténcia a fadiga de quadriceps

dos pacientes comparados aos sujeitos saudéveis [29].

O sedentarismo, resultante da baixa tolerancia ao exercicio devida, principalmente,
a limitagdo ventilatéria, é apontado por alguns autores como o principal mecanismo res-
ponsavel pelo baixo desempenho muscular na DPOC. Muitas das alteragdes musculares
observadas sdo total ou parcialmente revertidas com o treinamento de exercicios em pro-
gramas de Reabilitacdo Pulmonar (RP) [18], [19]. O desuso esta associado ao maior estresse
oxidativo, a redugdo da for¢ca muscular, pela reducdo da atividade neuronal e ao maior con-
sumo muscular para manutencdo energética, resultando em atrofia muscular. A redugdo
da atividade fisica ocasiona ainda a reducdo relativa das fibras musculares do tipo I, cujo
metabolismo é oxidativo e o aumento das fibras do tipo IIb/x e um declinio na atividade de
enzimas oxidativas. [19]. Degens e cols. ndo observaram diferencas para a for¢ca muscular ao
avaliar pacientes com DPOC cujo indice de massa magra, a idade e o nivel de atividade fisica
eram semelhantes. [27]]. Os estudos de revisdo da literatura sobre manifestacoes sistémicas
da DPOC costumam inclusive indicar o exercicio fisico como estratégia terapéutica [3], [17].
H4, ainda, evidéncia de que o exercicio fisico minimize o estresse oxidativo pois foi obser-
vado que ap6s 8 semanas de treinamento com exercicios aerébicos ndo houve aumento dos
efeitos resultantes da producdo de espécies oxigénio-reativas . Neste estudo, foi observada
menor presenca de marcadores da peroxidacdo lipidica e aumento da duracdo do exercicio
realizado por pacientes com DPOC comparados a individuos saudaveis apés programa de

RP [30].

A hipoxia tecidual, por sua vez, é apontada como fator de grande influéncia na
reducdo da sintese protéica muscular, na diminui¢do da proporcdo de fibras oxidativas e
nas alteragdes funcionais proporcionais a gravidade da hipoxemia [19], [21], [31]. Em 1995,
Zattara-Hartmann e cols. elucidaram a reducédo da forga e da resisténcia a fadiga, por meio
de testes de contracdo voluntdria méxima e eletromiografia, nos musculos quadriceps e
adutor do polegar de pacientes hipoxémicos portadores de DPOC [22]. Apds administrar

oxigénio aos pacientes, os autores observaram melhora da fungdo muscular em relagdo a



situagdo basal, ou seja, de hipoxemia. Tanto o musculo vasto lateral quanto o adutor do
polegar apresentaram melhora para a forca maxima, mas a resisténcia muscular foi maior
apenas para o adutor do polegar cuja proporcdo de fibras de contragdo lenta (tipo I) é de 80%.
Com o retorno aos padrdes iniciais, 15 minutos apds a re-oxigenacdo, apenas o adutor do
polegar manteve funcao significativamente melhor comparada ao momento inicial. A falta
de oxigénio para o trabalho muscular ocasiona uma mudanga em dire¢cdo ao metabolismo
glicolitico, tipico das fibras musculares pouco resistentes a fadiga. Assim, a tolerancia ao
exercicio seria reduzida e como resultado da menor atividade fisica, ocorreria hipotrofia e
mudanga estrutural muscular como descrito anteriormente. Soma-se a isso, o potencial da

hipoxemia cronica de aumentar o estresse oxidativo [31].

Em sintese, a falta de oxigénio tecidual seria um contribuinte em potencial para a
piora da func¢do muscular dos pacientes com DPOC. No entanto, os estudos que abordam
a hipoxemia como mecanismo responséavel pela disfuncdo muscular periférica comparam
pacientes hipoxémicos a individuos saudaveis e/ou ndo-hipoxémicos. Assim, ainda nao
estd claro o quanto a fungdo muscular periférica pode ser afetada por diferentes niveis de
hipoxemia em pacientes com DPOC sedentarios ou com nivel de atividade fisica limitado.
Logo, é possivel formular as seguintes hipéteses: (i) a forca de quadriceps é igualmente
afetada em pacientes com DPOC, sedentarios e com niveis moderados de hipoxemia no
repouso (PaO, entre 56 e 65 mmHg), que estdo submetidos a baixa oxigenacgdo tecidual
no exercicio, comparados aqueles com hipoxemia grave e (ii) a forca de quadriceps dos
pacientes com hipoxemia leve (PaO, acima de 65 mmHg) é maior que nos pacientes com

niveis hipoxemia intermedidrio ou grave



2 Objetivos

2.1 Objetivo Geral

Estudar a forca muscular de quadriceps de pacientes sedentdrios e com DPOC que
apresentam diferentes niveis de hipoxemia no repouso.
2.2 Objetivos Especificos

Correlacionar a for¢a de quadriceps dos pacientes com DPOC com a fungdo pul-
monar (PaO,, VEF;), com a capacidade funcional de exercicio (distancia caminhada em 6

minutos) e com o IMC;
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3 Meétodos

Os pacientes com DPOC encaminhados ao Programa de Reabilitagdo Pulmonar (RP)
do Hospital Universitario de Brasilia (HUB) foram incluidos no estudo. Estes pacientes eram
avaliados em dois dias diferentes, conforme a rotina do programa de RP. No primeiro dia, o
paciente era avaliado pelo pneumologista responsavel pelo referido programa a fim de cer-
tificar a elegibilidade para o programa de reabilitagdo. Um teste de caminhada de 6 minutos
era realizado a titulo de aprendizado pois sabe-se que os pacientes podem caminhar distan-
cias maiores em um segundo teste [32]. Neste mesmo dia, os pacientes eram submetidos aos
exames de fun¢do pulmonar, compostos por espirometria completa com broncodilatador e
gasometria arterial. As medidas de forca muscular do quadriceps e o segundo teste de cami-
nhada eram realizados 48 horas apds o primeiro dia de avaliagdo. A seqiiéncia de avaliacdo
estd representada na figura 3| O estudo foi aprovado pelo comité de ética da Faculdade de

Ciéncias da Satde da Universidade de Brasilia sob o protocolo niimero 145/2007.

3.1 Amostra

A amostra estudada foi selecionada entre os pacientes com DPOC encaminhados
ao Programa de Reabilitacdo Pulmonar do Setor de Fisioterapia e Reabilitagdo Pulmonar/
Servigo de Pneumologia do Hospital Universitdrio de Brasilia, no periodo de janeiro a

setembro de 2007 tratando-se, portanto, de uma amostra de conveniéncia .

3.1.1 Critérios de inclusio

1. ter diagnostico de doenga pulmonar obstrutiva cronica confirmado por espirometria
realizada no HUB e classificado como moderado, grave ou muito grave de acordo com
a classificacdo estabelecida pela Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease

(atualizacao de 2007) [1];
2. ser ex-tabagista hd mais de 1 ano;

3. estar em tratamento por médico pneumologista;
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3.1.2

3.2

. apresentar limitacdo ao exercicio fisico, evidenciada por dispnéia e/ou sensagdo de

fadiga apesar do tratamento medicamentoso otimizado;

. assinar o termo de consentimento livre e esclarecido.

Critérios de exclusao

. apresentar outro distiirbio ventilatério além do obstrutivo e/ou diagnéstico de outras

doengas pulmonares como fibrose pulmonar, asma, bronquiectasia e outras;

. presenga cardiopatias primdrias ou ndo relacionadas a DPOC: infarto do miocérdio

prévio, insuficiéncia cardiaca congestiva, doenga de Chagas, arritmias cardiacas, hi-
pertensdo arterial ndo controlada, sinais de insuficiéncia cardiaca direita moderada ou

grave e/ou de hipertensao arterial pulmonar;

. apresentar hipoventilagdo em repouso e em ar ambiente, caracterizada por PaCO, > 45

mmHg;

. presenca de doenga e/ou alteracdo osteomuscular que dificultasse ou impedisse a rea-

lizacdo dos testes de forca muscular e caminhada;

. ocorréncia de exacerbagdo da DPOC nos tltimos 3 meses, definida pelos critérios do

GOLD;

. em oxigenioterapia domiciliar prolongada: em que o paciente ja utilizasse O, suple-

mentar por indicagdo médica, por mais de 15 horas/dia, devido a PaO, abaixo de 55

mmHg e/ou SpO, < 88% em repouso.

escore de nivel de atividade fisica > 9 pelo questionario de Baecke modificado para

idosos [33].

Avaliacao dos pacientes: Etapal

A primeira etapa da avalia¢do corresponde aos exames realizados no primeiro dia de

avaliagdo para caracteriza¢do da fungdo pulmonar, certificagdo da condi¢do de sedentarismo

e aprendizado do teste de caminhada.
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3.2.1 Anamnese

A anamnese foi realizada pelo médico responsdvel com o objetivo de verificar a
indicacdo para a participacdo em programa de RP, identificagdo das comorbidades que
impedissem a realizacdo de exercicios fisicos ou caracterizassem critérios de exclusdo do
estudo. Além disso, nesse mesmo dia, os exames de fun¢do pulmonar foram realizados e

analisados pelo médico responsavel pelo programa de RP;

3.2.2 Nivel de atividade fisica

Os pacientes foram classificados como sedentérios ap6s a verificacdo de pontuagao

<9 de acordo com o questiondrio de Baecke modificado para idosos [33];

3.2.3 Capacidade funcional de exercicio

Os sujeitos da pesquisa foram orientados previamente a ndo realizar qualquer ati-
vidade ou esforco fisico de intensidade maior que a habitual nas 24 horas antecedentes a
consulta. A capacidade funcional de exercicio foi determinada pela distancia caminhada
em 6 minutos (DC6), de acordo com as recomendacgdes da American Thoracic Society (ATS)
[34]. O primeiro teste, realizado no primeiro dia de avalia¢do, se destinou a familiarizacdo
com sua execugdo. Os pacientes foram orientados quanto aos objetivos, execugdo e crité-
rios para interrupgdo do teste que foi realizado em uma pista coberta, com 25 metros de
comprimento e com a utilizagdo de oximetro de pulso (WristOx 3100, Nonin Medical, EUA).
O incentivo verbal ndo foi realizado, utilizando-se apenas as palavras recomendadas pela
ATS que consistiam na informacdo ao paciente de cada minuto do teste ja transcorrido. O
teste foi interrompido caso o paciente referisse dispnéia além da habitual, nduseas, tonturas,

sensacdo de desmaio, dor torécica e/ou apresentasse SpO2 < 80%.

3.24 Fungao pulmonar

Gasometria arterial: apds repouso de 30 minutos, na posicdo sentada, em ventilagao

espontanea em ar ambiente, uma amostra de sangue foi coletada da artéria radial do brago
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ndo dominante do paciente. A andlise dos gases arteriais (O, e CO,), bem como SaO2, Hb,
pH e HCO:; foi realizada no aparelho (gasdmetro AVL, modelo compact 2, Alemanha) cuja
calibracdo é automatica. Caracterizagdo espirométrica da gravidade da DPOC: os pacientes
realizaram espirometria completa pré e pés-broncodilatador. Foram medidos os valores
absolutos e calculados os percentuais relativos aos previstos para sexo, idade e altura, se-
guindo a tabela descrita por Knudson et al [35]. O espirdmetro utilizado foi 0 Vmax22 series
spirometer (SensorMedics Yorba Linda, California, USA). O laudo do exame foi fornecido
pelo médico responsavel pelo Laboratério de Fungdo Pulmonar do HUB, obedecendo aos

critérios de classificagdo de gravidade da GOLD 2007 [1].

3.3 Avaliacdo dos pacientes: Etapa II

Satisfeitos os critérios de inclusdo da amostra, os pacientes foram encaminhados
ao segundo momento da avaliacdo, 48 horas apds o dia da avaliagdo I. Caso contrario,

realizavam os exames e testes complementares necessarios conforme a rotina do programa

de RP do HUB.

Esta fase teve como objetivo avaliar a for¢a muscular e a capacidade funcional de

exercicio.

3.3.1 Avaliacdo da forca muscular de quadriceps

A avaliacdo da fungdo muscular foi realizada pela medida do pico de torque isomé-
trico para extensdo de joelho do lado dominante dos sujeitos da pesquisa. A aplicagdo do
termo “forca de quadriceps” é adequada uma vez que a medida do torque reflete a capaci-
dade do musculo quadriceps em gerar forga para ocasionar um deslocamento angular do
joelho na diregdo da extensdo. Como na contracdo isométrica, o deslocamento angular é zero,
a medida obtida reflete a forca gerada pelo quadriceps com o joelho a 90° de flexdo. O mus-
culo quadriceps foi escolhido por apresentar importante funcdo antigravitacional durante a

marcha e por sofrer efeitos da hipoxemia cronica como descrito anteriormente.

Os sujeitos sentavam em uma cadeira fabricada especialmente para a realizacao dos
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testes que mantinha as articula¢des do quadril e do joelho a 90° de flexdo, tronco ereto e
maos segurando manoplas lateralmente ao tronco na altura do quadril. Uma tornozeleira
foi fixada logo acima do maléolo lateral do membro inferior dominante e a ela preso um cabo
de ago conectado perpendicularmente a célula de carga do tipo strain gauge (Kratos, MM100
kgf, Sdo Paulo, Brasil) para a medida do pico de torque isométrico para extensdo do joelho,

conforme ilustrado na figura 2|

Ap6s a instrumentagdo do paciente, o sinal captado na célula de carga, com freqiién-
cia de amostragem de 1000 Hz era amplificado em 1000 vezes, transmitido ao conversor
analégico/digital de 12 bits (EMGSytem do Brasil, Sdo Paulo, Brasil), captado e armazenado
no software Aqdados 5 (Lynx, Sdo Paulo, SP, Brasil)

Para a aquisi¢do dos sinais de forga a partir de uma contra¢do isométrica voluntdria
maxima (CIVM) foi explicado aos pacientes a necessidade de realizar o movimento de
extensdo do joelho com a maior intensidade possivel, sem alterar o posicionamento do
tronco ou do quadril e esclarecendo que ndo haveria movimentagado articular durante a
manobra. Cada paciente realizou 3 manobras de CIVM, com duragédo total de 6 a 8 segundos
a fim de assegurar a sustentacdo isométrica por, no minimo, 5 segundos. O intervalo de
recuperacao entre os trés ensaios foi de 1 minuto. A aquisicdo dos dados foi considerada
satisfatoria quando a variagdo entre os valores maximos de cada tentativa foi menor que 5%.
O maior pico de torque atingido entre estes trés valores foi o valor considerado como o de

forca do quadriceps.

Figura 2: Sistema de aquisi¢do da contracdo isométrica voluntdria méxima de quadriceps
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3.3.2 Avaliacdo da capacidade funcional de exercicio

Nesta etapa foi realizado o segundo teste de caminhada com oximetria de pulso
conforme descrito na segdo 3.1.1. Todos os pacientes realizaram o teste sem oxigénio su-
plementar mesmo que tenha ocorrido dessatura¢do no primeira tentativa cujo objetivo era
o aprendizado do teste. A dessaturagdo da hemoglobina durante o teste de caminhada
(ASpOy) foi calculada pela relagdo entre o valor mensurado nos primeiros 15 segundos ap6s

o final e o valor imediatamente anterior ao inicio do teste de caminhada.

3.3.3 Categorizacao da amostra

Os sujeitos da amostra foram divididos em trés grupos de acordo com a PaO, em
repouso e respirando ar ambiente: grupo 1: PaO, < 55 mmHg, grupo 2: PaO, de 55 - 65
mmHg e grupo 3: PaO, de 66 a 80 mmHg), caracterizando assim trés diferentes niveis de
hipoxemia. Os pacientes recrutados para o grupo 1 eram aqueles em que a oxigenioterapia
ainda ndo estava administrada pelo diagnoéstico recente e/ou em processo de aquisi¢do pelo
paciente. Assim, nenhum paciente com indicacdo de oxigénio suplementar foi privado desta

terapia para a inclusdo como sujeito da pesquisa.
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3.4 Analise estatistica

O teste de Shapiro-Wilk foi utilizado para verificar a distribuicdo normal das varié-
veis idade, IMC, VEF;/CVF, VEF;, PaO,, distancia caminhada em 6 minutos (DC6) e forca
de quadriceps tanto para a amostra completa quanto para cada grupo categorizado pela
PaO, (grupos 1, 2 e 3). Para as varidveis com distribuicdo normal, a comparagdo simultanea
entre os trés grupos foi calculada pela andlise de varidncia para uma varidvel (ANOVA —
one way) com andlise pos hoc de Bonferroni em caso de diferenca significativa. Para as
varidveis com distribui¢do ndo-paramétrica, o teste de Kruskal-Wallis foi utilizado, e poste-
rior andlise emparelhada (2 a 2) pelo teste de Mann-Whitney. As andlises de correlagdo de
Pearson foi utilizada entre varidveis com distribui¢do normal e o teste de Spearman, para
correlagdes que incluiram varidveis ndo paramétricas. Todos os testes foram realizados no
pacote estatistico SPSS 11 para Mac OS X (versdo 11.0.4) O poder dos testes estatisticos foi
calculado para a comparagdo simultanea dos 3 grupos no pacote G*Power 3.0 para Mac OS
X. O poder foi calculado a partir do tamanho da amostra de cada grupo e suas respectivas
médias e desvios-padrdo. Dessa forma, era possivel determinar o poder do teste estatistico

para identificar as diferengas presentes entre os grupos (tamanho do efeito).



18

4 Resultados

Quarenta pacientes, 24 do sexo feminino e 16 do sexo masculino, foram selecionados
para o estudo. As caracteristicas dos pacientes estdo representadas na tabela 1. Nota-se
maior prevaléncia de pacientes do sexo feminino e de pacientes mais graves (estagio III e
IV) de acordo com a classificagdo espirométrica. Em conjunto, os pacientes apresentam IMC
dentro dos limites de normalidade, com média de 22,5 + 5,0 kg.m 2, mas os valores extremos
atingiram 11,2 e 30,2 kg.m‘z, indicando assim a presenga de individuos com baixo peso e com
sobrepeso. Ndo havia da amostra pacientes com obesidade cuja gravidade fosse maior que
grau I. Com excecdo da distancia caminhada em 6 minutos e da ASpO,, as demais varidveis

apresentaram distribui¢do normal.

Tabela 1: Caracteristicas demograficas e funcionais amostra estudada

n 40
Idade (anos) 68,1 9,9)
IMC (kg.m™2) 22,5 (5,0)
VEF,/CVF (% do predito) 46,4 (11,6)
VEF; (% do predito 49 (14,4)
Distancia caminhada em 6 minutos (m) 388 (250 - 465,5)
ASpO; (%) 74 4,3-9,2)
PaO, (mmHg) 62,8 (7,6)
Forca de quadriceps (kgf) 27,8 (10,5)
Estadiamento da DPOC (GOLD)
Estdgio 11 17 (42,5)
Estagio III 11 (27,5)
Estagio IV 12 (30)

Os valores representam média e (desvio-padrdo); mediana e (percentis 25 e 75) para a distancia
caminhada e ASpO; ; n e (% do total) para as categorias de estadiamento; IMC: indice de massa
corporal, VEF;/CVF: Indice de Tiffenau, relagao entre volume expiratério forcado no primeiro segundo
e a capacidade vital for¢cada, VEF;: volume expiratério for¢ado no primeiro segundo; ASpO;: Relagao,
em porcentagem, entre a saturagao periférica da hemoglobina imediatamente antes e ap6s o teste de
caminhada de 6 minutos; PaO,: pressdo parcial arterial de oxigénio
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A anadlise da forca de quadriceps entre os trés grupos revelou uma diferenca média
de 7 kgf entre os grupos 1 e 2 e de 9 kgf entre os grupos extremos, 1 e 3. Nota-se também
que a diferenca entre os dois grupos com maiores niveis de PaO, (grupos 2 e 3) estd menos
evidente, ndo chegando a 2 kgf, como ilustrado na figura 4. No entanto, a comparagao

simultanea da for¢a de quadriceps entre os trés grupos ndo indica diferencas.

A distancia caminhada em seis minutos (DC6) e a ASpO, foram diferentes entre os
grupos representados nas figuras[5|e[6l Nota-se que a diferenca significativa ocorreu apenas
para a DC6 entre os grupos 1 e 3 (p = 0,001), enquanto para o grupo 2, ndo foi diferente dos
outros dois grupos. Ja ASpO, é maior no grupo 1 e ndo difere entre os grupos 2 e 3. No
entanto, é importante notar que a maioria dos pacientes, mesmo aqueles com hipoxemia mais
leve (grupo 3), apresentam variagdo da SpO, acima de 4%. A tabela 2 ilustra as comparacdes

simultaneas entre os grupos realizadas para todas as varidveis estudadas.
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Figura 4: Forca de quadriceps entre os grupos.
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O estudo das correlagdes entre a for¢a de quadriceps e as demais medidas poten-
cialmente influentes na funcdo muscular estd ilustrado nas figuras abaixo. As correlagdes
sdo, em geral, fracas e, portanto, refletem o comportamento de uma pequena parcela do
individuos estudados. Nao houve associacdo entre o VEF; e a for¢a de quadriceps nem entre
ASpO; e a forga de quadriceps. A distancia caminhada em seis minutos também foi pouco
influenciada pela forca. As melhores correlagdes encontradas foram: a forga de quadriceps

com IMC, com r? = 0,32 e a PaO, com a distdncia caminhada cujo r? foi de 0,36.
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5 Discussao

A hipoxemia, em repouso e/ou induzida pelo exercicio, é uma das conseqiiéncias
da limitacdo ventilatéria na DPOC que reduz a capacidade de exercicio e, conseqiiente-
mente, contribui para a disfunc¢do muscular esquelética nestes pacientes. A reducdo da forca
muscular é uma das manifesta¢des da incompeténcia funcional experimentada por alguns

pacientes com DPOC.

Neste trabalho a for¢a de quadriceps foi semelhante entre os grupos de pacientes
com DPOC que apresentavam diferentes niveis de hipoxemia em repouso. Pode-se afirmar
que, isoladamente, a hipoxemia em repouso nédo afetou a for¢a de quadriceps medida por
CIVM. No entanto, a variabilidade dos valores em cada grupo pode ter influenciado esses
resultados. Um dos motivos dessa variabilidade pode ser atribuido ao maior ntiimero de
mulheres no grupo 1. Para os outros grupos 2 e 3, havia 7 mulheres e 8 homens. No
grupo 1, porém, 8 mulheres e 2 homens foram incluidos. Este foi, certamente, um efeito da
amostra de conveniéncia pois a literatura aponta maior prevaléncia da DPOC em individuos
do sexo masculino [1]. A anélise dos resultados separadamente em funcdo do sexo ndo era
objetivo desta pesquisa como também ndo ocorre em outros estudos. O objetivo primédrio

era identificar a hipoxemia como fator isoladamente influente sobre a for¢ca muscular.

Os valores do pico de torque isométrico encontrados foram semelhantes aos da lite-
ratura [14],[22], [13], [16]. A variabilidade nas medidas de for¢a de quadriceps na literatura
pode ser atribuidas a diferengas nas caracteristicas da amostra como média de idade do
grupo controle, PaO, em repouso, nivel de condicionamento fisico, gravidade da obstrucgao
ao fluxo aéreo e também ao uso de equipamentos mais sofisticados como os dinamdmetros
isocinéticos. As médias de forca de quadriceps encontradas, entre 21,7 e 30,7 kgf, sdo com-
pativeis com os outros trabalhos que, em sua maioria, comparam individuos com DPOC a
sujeitos sauddveis, mas ndo consideram os diferentes niveis de hipoxemia de suas amostras.
Um dos primeiros trabalhos a comparar a for¢a de quadriceps entre pacientes com DPOC e
controles saudéaveis foi o de Zattara-Hartamnn, em 1995, cuja média foi de 25 + 3 kgf para a
forca de quadriceps. Outros estudos encontraram valores semelhantes para a forca muscular

em pacientes com DPOC: 22 + 10 kgf [14], 26 + 2 [29], 22 a 29 kgf [16]. Nesses trabalho,
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os individuos sauddveis, determinados como controles, apresentavam forga entre 30 a 40
kgf, valores mais comparaveis aos encontrados no grupo 3 da amostra estudada. Assim, em
primeira andlise, nos trés grupos de pacientes estudados ha algum grau de acometimento

da func¢dao muscular.

O objetivo desta pesquisa foi identificar diferengas na forca muscular de acordo com
faixas de PaO, pré-estabelecidas. Todavia, o carater multifatorial da disfun¢do muscular
esquelética precisa ser considerado na interpretacdo das medidas de forca muscular. Neste
trabalho, com excecdo da distancia caminhada em 6 minutos e da variagdo da SpO, todas
as outras caracteristicas foram semelhantes entre os trés grupos, como ilustra a tabela 2.
Dessa forma, a influéncia de fatores como a gravidade da doenga, a idade e o IMC tornou-se

semelhante para os trés grupos.

As diferencas de forga entre pacientes com DPOC e controles sauddveis apontadas
por dois importantes estudos podem nao ser atribuidas a simples presenca da doenca. Ber-
nard e col, em 1998, identificaram diferencas significativas, para a for¢ca, medida por um
protocolo dindmico de contragdo voluntdria, entre pacientes e individuos saudaveis devida-
mente emparelhados para idade e IMC. Porém, quando a forca foi normalizada para a 4rea
de seccdo transversa muscular da coxa, as diferengas entre doentes e saudédveis desaparece-
ram, indicando que era a massa muscular o fator de influéncia para o desempenho funcional
e ndo a DPOC per se. [13]. Em estudo posterior, Degens e cols. avaliaram a contratilidade
do quadriceps e também a for¢a muscular, medida por CVIM, e ndo encontraram diferencas
entre o grupo controle de individuos saudéveis (n=9) e pacientes com DPOC moderada (n
=9, com VEF; 30-50% do predito) [27]. Apesar da meta-andlise realizada por Gosker e
cols. indicar que ha mudanga na proporcdo dos tipos de fibras musculares de acordo com o
estdgio da doenga, é mais provavel que isso ocorra em razdo da maior prevaléncia do efei-
tos secundarios a DPOC do que pela gravidade determinada pela maior obstrugdo de vias
aéreas. [25],[18]. A auséncia de correlagdo observada entre o VEF; e a forca de quadriceps,

ilustrados na figura[7} estd de acordo com estes resultados.

A redugdo da massa muscular, que ja foi apontada como um indicio de miopatia
[36], indica mais um resultado da limitacdo ao exercicio e do sedentarismo encontrado nesses

pacientes do que propriamente uma conseqiiéncia direta da DPOC. Apesar de ndo ser um
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indice preciso para a caracterizagdo morfolégica muscular, a correlacdo encontrada entre o
IMC e a forga, indica que alguns individuos com importante hipotrofia muscular podem ter
sido incluidos na amostra. De fato, dentre os pacientes estudados, 9 apresentavam baixo
peso, 50% deles peso normal e outros 11 com sobrepeso (IMC até 30 kg/m?2). Para melhor
controle dessa co-varidvel, o ideal seria medir a composi¢do corporal ou, de maneira mais
precisa, a massa muscular do quadriceps, método ndo acessivel no momento de realizagdo
deste trabalho. Por outro lado, em pacientes com DPOC e IMC abaixo do normal, cujo act-
mulo adiposo subcutaneo é improvavel, a redugdo da massa muscular pode ser considerada.
Logo, a inclusdo de pacientes com propor¢des de massa muscular distintas provavelmente
afetou os resultados encontrados. Quando pacientes com evidéncia de caquexia ndo sdo
incluidos, os estudos indicam que possiveis diferencas na fun¢do muscular atribuiveis a

outros fatores que ndo a atrofia muscular [18],[5],[13].

As alteragOes estruturais identificadas pela reducdo da massa muscular devem-se
as mudangas de predominancia de fibras musculares do tipo I, de metabolismo oxidativo,
para o tipo II, anaerdbicas observadas no quadriceps de pacientes com DPOC [25],[21].
Comportamento semelhante pode ser observado em individuos extremamente sedentérios
e descondicionados. Além disso, essas alteracdes podem ser modificadas pelo exercicio
tisico. Raciocinio semelhante pode ser aplicado as evidéncias de alteragdo da atividade de
enzimas oxidativas, aumento das citocinas inflamatdrias e da producdo de lactato, redugao
de capilares musculares e alteracdo do sistema fosfocretaina. Todas essas altera¢gdes também
ocorrem em individuos sedentarios e/ou muito descondicionados e podem ser modificadas
pelo exercicio. Assim, o papel crucial da DPOC néo seria a sua relagdo causal com essas
mudancas, mas sim, o estabelecimento progressivo do descondicionamento fisico ocasionado

limite ventilatério [18].

Na selecdo da amostra, apenas pacientes sedentarios foram incluidos exatamente
para minimizar os efeitos do condicionamento fisico nos resultados. No entanto, apesar
de haver uma correlagdo fraca entre forca e distancia caminhada em 6 minutos, os grupos
foram nitidamente diferentes no que se refere a esta medida de capacidade funcional de
exercicio como mostra a figura A DC6 foi consideravelmente menor nos grupos de

hipoxemia mais grave. Entre os grupos 2 e 3 a diferenga entre as medianas foi de 51 m e
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entre os grupos 1 e 2, de 182 m, valores que conferem significado clinico para a capacidade
de exercicio entre os grupos. No entanto, a andlise pos hoc indicou diferenca apenas entre
os grupos 1 e 3. Esses resultados sugerem que os pacientes de fato apresentam diferentes
graus de condicionamento fisico. Este fato merece duas consideragdes: primeiro, de que
a classificacdo dos pacientes por um questiondrio pode ndo ser suficientemente sensivel
para identificar diferentes graus de sedentarismo. E segundo, pacientes com niveis de
condicionamento fisico diferentes, agrupados em um mesmo grupos, apresentariam forca
de quadriceps suficientemente distintas a pontos de aumentar a variabilidade intra-grupo.
Assim, com grupos muito amplos, como de fato ocorreu, as possiveis diferencas podem nao

ser evidenciadas em amostras pequenas.

A hipoxemia cronica, por sua vez, atua como um potencializador do estresse oxida-
tivo [31]], [29]. O treinamento de exercicios em programas de RP sabidamente minimiza estes
efeitos [7]. Todavia, por mais modificadveis que sejam, as altera¢des musculares decorrentes
do estresse oxidativo contribuem muito para o pior desempenho funcional desses pacientes.
Nos resultados encontrados, soma-se a diferenca entre as distancias caminhadas, a ocorrén-
cia de dessaturagao da Hb em todos os grupos, inclusive no grupo 3, com PaO, > 65 mmHg.
A relagdo entre o valor anterior e apds o teste de caminhada foi, para a grande maioria
dos pacientes, maior que 4%. Isso indica que em niveis de atividade fisica que reflitam as
atividades de vida didria, a maioria dos pacientes apresentou hipoxemia e, por fim, estard
mais sujeita ao descondicionamento fisico. Portanto, o condicionamento fisico distinto entre
os 3 grupos de pacientes estudado certamente influenciou os resultados obtidos para a forca
muscular de quadriceps. Obviamente, ndo era esperado que o condicionamento fosse o
mesmo entre os grupos visto que a hipoxemia limita a capacidade de exercicio. Entretanto,
para o grupo com PaO, acima de 65 mmHg, cuja capacidade de exercicio é mais elevada,
esperava-se for¢ca muscular média mais proxima da descrita na literatura para individuos

saudaveis.

As anélises de correlagdo entre a forca de quadriceps e os fatores que podem interferir
na forca muscular como idade, IMC e PaO,, revelaram-se significativas, apesar de fracas.
Isso confirma o cardter multifatorial da disfuncdo muscular esquelética. Hipoteticamente,

cada uma dessas caracteristicas pode contribuir para a fraqueza muscular. Para identificar a
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contribuicdo de cada fator seria necessaria uma andalise multivariada. Entretanto, identificar
a causa da fraqueza muscular ndo foi o objetivo deste estudo. O intuito era, exatamente,
observar se independente de outros fatores, a for¢a de quadriceps em pacientes com DPOC

seria diferente em determinados niveis de hipoxemia.

As diferencas da for¢a muscular entre os grupos 1 e 3 sdo nitidas e inclusive signi-
ficativas quando as médias dos grupos sdo comparadas aos pares pelo teste t de student (p
= 0,046, IC 95% -18 a -1,9). A desvantagem dessa divisdo arbitrdria das faixas de hipoxe-
mia se deu exatamente para o grupo 2. Nesse grupo, certamente foram incluidos pacientes
cuja forca muscular foi similar ao grupo 3 e outros cuja forca se assemelhou muito mais a
encontrada no grupo 1. A andlise de varidncia entre os trés grupos, por fim, ndo identifica

diferencas.

A refutagdo das hipéteses deste trabalho podem em tltima anélise ser atribuidas
ao baixo poder do teste estatistico utilizado. Para essa amostra de 40 pacientes, o poder
para identificar diferencas na forca muscular entre os grupos foi de apenas 48%. Para
um poder de 80%, dado o pequeno tamanho de efeito encontrado entre os trés grupos,
seria necessaria uma amostra com um total de 75 individuos. Essa limitagcdo decorrente da
utilizacdo da amostra de conveniéncia poderia ser minimizada com o recrutamento de um
ntmero maior de individuos. Porém, o tempo para a realizagdo do estudo seria maior em
virtude da dificuldade de recrutar pacientes com hipoxemia grave que ainda ndo estejam
em tratamento com O, suplementar. De maneira geral, pode-se afirmar que o controle
das co-varidveis deveria ser mais rigido quando da selecdo da amostra. Assim, diferengas
sutis poderiam ser identificadas em grupos com amostras pequenas. Essa pesquisa, sendo
o primeiro a descrever a forca muscular em fungdo de faixas de hipoxemia, tem utilidade

como estudo-piloto para esse tema.

A divisdo dos grupos utilizada, apesar de arbitrdria, baseou-se no ponto de corte
para a oxigenioterapia prolongada no caso do grupo 1 e no ponto da curva de dissociagao
da Hb em que o aumento da PaO, induz varia¢des pouco significativas da SaO,, ou seja,
acima de 65 mmHg para o grupo 3. A escolha das faixas de hipoxemia para a separagdo da
amostra em trés grupos foi potencialmente problematica para a confirmacao da hipétese de

que o grupo 2, (hipoxemia moderada), apresentaria funcdo muscular semelhante ao grupo
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1, (PaO, indicativa de oxigenioterapia) e diferente do grupo 3, (hipoxemia leve).

Portanto, a divida em relagdo ao papel independente dos diferentes niveis hipoxe-

mia sobre a for¢a muscular de quadriceps em pacientes com DPOC permanece.
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6 Conclusoes

1. A forca de quadriceps de pacientes com DPOC, medida em contragdo voluntéria iso-

métrica méxima, foi semelhante entre 3 diferentes niveis de hipoxemia.

2. Aforca de quadriceps nédo se correlaciona com a gravidade de obstrucao ao fluxo aéreo,

medida pelo VEF;.

3. Houve correlagdo fraca entre a forca de quadriceps e as varidveis potencialmente asso-

ciadas a funcao muscular: idade, distancia caminhada em 6 minutos, PaO, e IMC.
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