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AF — Aspecto Fisico
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RESUMO



SERRAO JR, NF; QUELUZ, THA. Avaliacdo da Qualidade de Vida, Forca
Muscular Respiratoria e da Distancia percorrida no Teste de Caminhada de Seis
Minutos em Pacientes com Hipertensdo Arterial Pulmonar sob Tratamento
Farmacoldgico Especifico. Tese (Doutorado) — Faculdade de Medicina de
Botucatu, Universidade Estadual Paulista (UNESP), Botucatu, 2012.

Introducdo: A Hipertensdo Pulmonar (HP) é definida clinicamente como aumento na
pressdo vascular pulmonar causada por condic¢des associadas com aumento na pressao
arterial pulmonar e/ou venosa. Hemodinamicamente, € definida como aumento na
pressdo arterial pulmonar média (PAPm) > 25mmHg no repouso, resisténcia vascular
pulmonar (RVP) superior a 4 Unidades Wood, ou quando o gradiente transpulmonar
superior a 10-12 mmHg. Muitos pacientes e clinicos atribuem a dispnéia e fadiga ao
descondicionamento fisico e a fraqueza muscular global e dos musculos respiratorios,
podendo levar o paciente a piora da qualidade de vida. Objetivos: Avaliar a qualidade
de vida, a forca muscular respiratoria (FMR) e a distancia percorrida no teste de
caminhada de seis minutos (DTC6) em pacientes com hipertenséo arterial pulmonar sob
tratamento farmacologico especifico. Metodologia: Estudo descritivo, prospectivo,
série de casos de hipertensdo pulmonar em maiores de 18 anos, avaiados no
Ambulatério de Hipertensdo Pulmonar no periodo entre fevereiro de 2007 afevereiro de
2011. Apos a consulta médica, foi aplicado o questionario SF-36 para avaliagdo da
qualidade de vida. A seguir, os pacientes foram submetidos a avaliacdo da forca
muscular respiratéria. Apds descanso de 30 minutos, os pacientes realizaram DTC6. Os
pacientes foram avaliados em trés momentos. MO, sem tratamento farmacologico
especifico; M1, de dois a quatro meses apos tratamento farmacol 6gico especifico; e M2,
seis meses apos MO. Resultados: Havia 16 mulheres e 6 homens, com idade médiatDP
de 48,46+15,4anos, 21 brancos e 1 ndo branco, 1 com classe funcional 1, 10 com classe
funcional [1, 9 classe Il e 2 classe IV segundo a NYHA modificada para HP. Em
relacdo a qualidade de vida, todos os pacientes avaliados apresentaram melhora nos
dominios dor (MOxM2 e M1xM2), aspecto emocional (MOxM1) e salde mental
(MOxM2). Na avaliagdo da forca muscular inspiratoria (PImax) e forga muscular
expiratoria (PEmax), verificou-se melhora na Pimax e PEmax (M1xM2). E na DTC6,
foi verificado aumento na distancia percorrida (MOxM1 e MOxM2) ap6s o tratamento
farmacol 6gico especifico. Concluséo: O tratamento farmacol 0gico denotou melhora na
gualidade de vida, melhoradaFMR e daDTC6.

Palavras-Chave: Distancia Percorrida no Teste de Caminhada de Seis Minutos,
Fisioterapia, Forca Muscular Respiratoria, Hipertensdo Pulmonar, Qualidade de Vida.



ABSTRACT



SERRAO JR, NF; QUELUZ, THA. Correlation of Quality of Life, Respiratory
Muscle Strength and Six Minutes Walk Distance in Patients with Pulmonary
Hypertension. Thesis (Doctoral) - College of Medicine of Botucatu, S&do Paulo State
University (UNESP), Botucatu, 2011.

Introduction: Pulmonary Hypertension (PH) involves a group of clinica and
physiopathological entities with similar characteristics that come from several main
diseases. Patients show arterial pulmonary pressure > 25mmHg at rest, pulmonary
vascular resistance (PVR) greater than 4 Wood Units, or transpulmonary gradient above
10-12 mmHg. Dyspnea and fatigue are the main symptoms; there is also lack of
physical conditioning and global muscle weakness, including respiratory muscles. There
are no studies assessing respiratory muscle force (RMF) in this population under
specific treatment. Aims: Evaluation of quality of life, RMF and Six Minutes Walk
Distance (6MWD) in patients with PH under specific pharmacologic treatment.
Patients and Method: This is a descriptive, prospective case series study, of 22 PH
patients over 18 years old, from the HC-FMB-UNESP Pulmonary Hypertension Clinic,
evaluated at three moments: MO, without specific pharmacologic treatment; M1, two to
four months after specific pharmacologic treatment; and M2, six months after MO. In all
moments patients were submitted to clinical examination by the physician, RMF was
assessed and the BMWD was performed; then questionnaire SF-36 was applied in order
to estimate quality of life. Results: most patients, 16 women and 6 men, average age +
SD 48.5 + 15.4 years-old, were classified in functional classes Il (n=10) and Ill (n=9)
according to NYHA modified for PH. Patients showed improvement in their quality of
life, regarding pain (MO x M2 e M1 x M2), emotional aspect (MO x M1) and mental
health (MO x M2). As for RMF there was an improvement in maxIP and maxEP (M1 x
M2). There was also an improvement in the distance covered in the 6MWD (MO x M1
and MO x M2). Correlation between RMF and distance covered in the SMWT was
observed for the 3 moments. Conclusion: patients with PH of several etiologies under
specific pharmacologic treatment show improvement in RMF and distance covered in
the 6BMWD, as well as improvement in physical and mental aspects of quality of life
according to questionnaire SF-36. Obtaining the mentioned parameters is simple and
cheap, contributing to evaluation in any phase of the disease.

Key-Words: Six Minutes Wak Distance, Physical Therapy, Respiratory Muscle
Strength, Pulmonary Hypertension, Quality of Life.



1.INTRODUCAO



Hipertensdo Pulmonar (HP) compreende um grupo de entidades clinicas e
fisiopatol dgicas de aspecto semelhantes decorrentes de diversas doencas de base. E
uma doenca rara, progressiva e quase invariavelmente fatal, com incidéncia maior entre
mulheres (1,7:1), comprometendo principalmente individuos jovens'. O mais recente
registro francés sugere que a prevaléncia de HP é em torno de 15 por um milhdo de
pessoas’. Entre as mulheres, a prevaléncia é maior naterceira década e entre os homens
na quarta década de vida, ndo ha predominio racial e a sobrevida média dos pacientes
antes do uso rotineiro de novos farmacos para tratar a HP era de 2,8 anos apés o
diagndstico por cateterismo cardiaco direito”.

Desde a década de 90, avancos importantes ocorreram no conhecimento de varios
aspectos da HP, o que motivou a realizacdo do 4° Simpésio Mundia em Hipertensdo
Pulmonar em Dana Point, Califérnia, no ano de 2008".

No Brasil, os Ginicos dados epidemiol dgicos disponiveis sio do estudo de Lapa’ na
HP decorrente da esquistossomose, cujos resultados mostram prevaléncia variavel que
pode chegar a acometer 30% dos pacientes com esquistossomose hepatoesplénica.
Estudo realizado pelo grupo de Hipertensdo Pulmonar do HC-INCOR FMUSP mostrou
gue em 7,7% dos pacientes com esquistossomose hepatoesplénica a HP foi confirmada
por cateterismo cardiaco direito.

HP é definida hemodinamicamente por aumento na pressdo arteria pulmonar
média (PAPM) em valores> 25mmHg no repouso, resisténcia vascular pulmonar (RVP)
com valores superiores a 4 Unidades Wood, ou quando o gradiente transpulmonar for
superior a 10-12 mmHg®’ . H& hipertensdo arterial pulmonar (HAP) ou hipertensio pré-
capilar quando a pressdo da artéria pulmonar for menor que 15mmHg’.

Sabe-se que uma série de fatores pode deflagrar o aparecimento da HP em

individuos predispostos. S&o os denominados fatores de risco, dentre os quais destacam-
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se: uso crénico de anorexigenos orais, infeccdo pelo virus HIV, doencgas do tecido
conectivo, esquistossomose, hiperfluxo sanguineo pulmonar decorrente de cardiopatias
congénitas, hepatopatias cronicas, sobretudo associadas a hipertensdo portal,
tromboembolia pulmonar cronica, hipoventilagdo aveolar cronica causada por
pneumopatias obstrutivas'.

Além disso, ha também as formas idiopéticas que estdo inquestionavel mente
vinculadas a uma modificagdo no substrato genético, associada as mutagdes no gene do
receptor de proteina morfogenética éssea (BMPRII), localizado no cromossomo 2g31-
33. MutacBes neste gene levam a proliferacéo desordenada especialmente de células
musculares lisas’e a0 aparecimento de casos isolados ou familiares de Hipertensdo
Arterial Pulmonar Idiopética (HAPI). Assim, a mutacdo genética tém sido investigada
como possivel desencadeadora ou modificadora da doenca’. Qualquer que sgja o
mecanismo, ou mecanismos desencadeadores, a HP depende de uma série de fatores
para o seu desenvolvimento. Muitos destes estéo relacionados a extensdo e gravidade da
disfuncdo endotelial, que se expressa por trés eventos da mais ata relevancia e
complexidade fisiopatologica: vasoconstricdo, inflamacdo e trombose. A quase
totalidade dos recursos terapéuticos que tem sido desenvolvida para o tratamento da HP
tem como alvo um ou mais desses trés mecanismos’.

Por ser uma disfuncéo crénica da vasculatura pulmonar, a HP cursa com aumento
progressivo da resisténcia vascular pulmonar, elevacdo persistente da pressdo da artéria
pulmonar e conseguente disfuncdo cardiaca direita, estando, portanto, associada com
significativa morbidade e mortalidade®®***,

O modelo fisiopatol6gico aceito para determinar o surgimento e a evolucdo da
HP envolve a disfuncdo do endotélio vascular pulmonar como papel central nesta

sindrome, seja em pacientes com estimul os desencadeadores bem identificados ou n&o®.
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De acordo com esse modelo, apds um insulto inicial ocorre dano as células endoteliais
pulmonares, gerando pronunciada tendéncia a vasoconstri¢do e trombose, com aumento
da producéo de fatores pro-coagulantes e diminuicdo de substancias anticoagulantes,
expressdo de citoquinas e producdo de matriz extracelular'?. H4, também, aumento de
mol éculas de adesdo no endotélio e secrecdo de moléculas vasoconstritoras (endotelina),
com consequente aumento do tonus vascular pela diminuicdo de prostaciclina e fator
relaxante endotelial. Como resultado, a pressdo arterial pulmonar se eleva, aumentando
0 estresse sobre a parede vascular, gerando maior dano ao endotélio, que pode ser
agravado por outros fatores como hipoxemia, acidose respiratoria e aumento de radicais
livres',

Suspeita-se de HP quando a pressdo sistolica da artéria pulmonar (PSAP)
mensurada pela ecocardiografia transtoracica encontra-se > 35 mmHg. Entretanto, €
confirmada somente pelo encontro de PAPM > 25 mmHg em repouso no cateterismo
cardiaco direito, que é considerado o padro ouro para esse diagndstico™.

Segundo as Diretrizes Brasileiras para 0 manejo da Hipertensdo Pulmonar®, a
sensibilidade e a especificidade da PSAP mensuradas por ecocardiografia, variam de
0,79 a 1,00 e 0,60 a 0,98 respectivamente. Outros autores™® relatam taxa de
discrepancia entre valores de ecocadiografia e cateterismo cardiaco direito variando de
13 a4 66%. Portanto, a estimativa da PSAP por ecocardiografia pode ser imprecisa, mas
este exame &, atualmente, utilizado para triagem para detectar a presenca de HP.

A classificacdo da HP esta baseada nas alteracfes clinicas associadas e a
classificacéo funcional baseia-se na gravidade dos sintomas.

A classificacdo atua da HP foi proposta no 4° Simpoésio Mundial em
Hipertensdo Pulmonar (Dana Point, Califérnia, 2008), a qual manteve o esboco e a

filosofia das classificacbes anteriores, com modificacbes para aguns subgrupos.
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Segundo essa classificagdo, a HP é dividida de acordo com sua etiologia em cinco
grupos. grupo 1, caracterizado por HP de causas idiopética, hereditéria, induzidas por
drogas e toxinas, associadas com outras doencas, a HP persistente do recém-nascido e a
HP decorrente de doenga veno-oclusiva pulmonar e/ou hemangiomatose capilar
pulmonar; no grupo 2 encontra-se a HP decorrente de doenca cardiaca esquerda; no
grupo 3 esta a HP decorrente de doenca pulmonar e/ou hipdxia; o grupo 4 € constituido
pela HP crénica tromboembdlica e no grupo 5 esta a HP associada com mecanismos
multifatoriais desconhecidos'. A descricdo detal hada desta classificacdo esta no Anexo |
desse trabal ho.

A Organizacdo Mundial de Saide' alterou o sistema de classificagdo funcional da
New York Hearth Association (NYHA) para pacientes com HP, para selecionar
pacientes em resposta a tolerancia ao exercicio, dispnéia e fadiga. Este esquema oferece
importantes informagdes progndsticas e é usado em pesquisas e agoritmos
terapéuticos’. Para compor essa avaliagdo sdo levados em consideragdo sintomas como
fadiga e dispnéia, relatados pel os pacientes.

Os primeiros sintomas da HP sdo insidiosos e inespecificos, 0 que retarda
sobremaneira seu diagnéstico. O principal deles € a dispnéia progressiva, com um
intervalo médio de dois anos entre seu aparecimento e o diagnéstico™®. A fadiga é o
segundo sinal e€/ou sintoma mais comum e, frequentemente associada ao
descondicionamento fisico e a fraqueza muscular global, tanto de membros superiores e
inferiores, como também dos musculos respiratérios™?°. Dor torécica, provavel mente
resultado da sub-perfuséo do ventriculo direito, € encontrada na metade destes pacientes
durante o0 curso da doenca. Vertigem, sincope e hemoptise podem ocorrer quando o
coracao direito comeca a se tornar insuficiente e incapaz de manter o débito cardiaco

adequado™.
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A limitagdo progressiva da capacidade funcional tem implicagcdo direta na
qualidade de vida relacionada a salide dos pacientes com HP. A avaliagéo da qualidade
de vida é importante fonte de informagdes clinicas e prognésticas adicionais em
pacientes com HP, revelando como essa doenca e sua terapéutica tém impacto na
habilidade dos pacientes em realizar e desfrutar as atividades de vida diéria®?.

O SF-36 é um instrumento genérico de avaliagdo da qualidade de vida formado
por 36 itens divididos em oito dominios que avaliam tanto aspecto fisico como aspecto
mental, resultando em um escore final que variade 0 a 100, no qual zero corresponde ao
pior e 100 a melhor qualidade de vida?. O SF-36 é muito utilizado em vérias éreas da
salude e tem também sido utilizado na HP para avaliacdo prognéstica antes e apos
tratamento clinico®™?. A vers3o brasileira validada do SF-36 foi elaborada por Ciconelli
eta®

Ainda, considerando-se o componente fisico, € importante salientar a relagéo
entre fraqueza muscular global e o desempenho nas atividades didrias, que nos pacientes
com HP sdo limitadas pela dispnéia ao esforco e pela fadiga. Tais sintomas foram
atribuidos principalmente a um desequilibrio na producéo do oxigénio e seu consumo,
devido a sobrecarga no ventriculo direito. Entretanto, o prejuizo da funcdo muscular
respiratéria pode, em parte, também contribuir para o desenvolvimento destes
sintomas'®. Além disso, a fragueza muscular respiratéria parece ser um preditor
independente de pior prognéstico desses pacientes®. Contudo, o papel da forca
muscular respiratoria e sua disfuncdo nos pacientes com HP permanecem ainda pouco
conhecidos®™. Porém, alguns estudos®* tém demonstrado que a atrofia muscular,
diminuicdo de enzimas oxidativas e aumento da proporcéo de fibras musculares do tipo
Il podem levar ao inicio precoce de acidose lactica e capacidade aerdbica reduzida com

consequente fraqueza muscular respiratoria.
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A forca dos misculos respiratérios pode ser avaliada diretamente por meio de
medidas estéticas, como as pressdes respiratérias maximas ou inferida, utilizando-se
alguma manobra dindmica, como a ventilacgo voluntéria méxima’.

A mensuracdo das pressOes respiratOrias estéticas méximas é relativamente
simples, rapida e ndo invasiva, fornecendo indices da for¢a dos muscul os inspiratorios e
expiratorios. pressdo inspiratéria maxima (PIMax) e pressdo expiratéria maxima
(PEM&x), respectivamente. Os valores de PIMéax e PEMé&x sdo dependentes ndo apenas
da forga dos musculos respiratérios, mas também do volume pulmonar em que sdo
realizadas as medidas e do correspondente valor da pressdo de retracdo elastica do
sistema respiratorio®.

A fragueza muscular respiratéria em pacientes com HP pode reduzir o fluxo
sanguineo para os musculos respiratérios, gerando atrofia muscular generalizada® e
interferir na atividade e na funcdo de membros inferiores, levando ao
descondicionamento fisico global.

A capacidade funcional cardiopulmonar pode ser avaliada através da distancia
percorrida no teste de caminhada de seis minutos (DTC6), que tem sido preconizada e
utilizada na avaliagBo de resultados de programas de reabilitacio pulmonar. E um teste
simples e de f&cil realizacso, bastante utilizado e faz parte do indice multidimensional *.
E considerado um teste submaximo, pois o paciente € instruido a caminhar na méxima
vel ocidade tolerada durante seis minutos, mediante incentivos verbais padronizados™.

A utilizacBo da DTC6 tem se mostrado um método alternativo féacil, bem
tolerado e de baixo custo para avaliacdo da capacidade funcional cardiopulmonar. Tem
boa reprodutibilidade e uma relacdo significativa entre a distancia percorrida no teste e

0 consumo de oxigénio. Além disso, as mudangas na distancia percorrida ao longo do
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tempo podem ser (teis na avaliagdo da resposta ao tratamento farmacol égico especifico
em pacientes com HP*.

Valores progndsticos e de referéncia no tratamento da HP devem ser gjustados
individualmente. Pacientes com HP conseguem acancar a distancia de 400m,
principalmente no estégio inicial da doenca, sendo este considerado valor de referéncia
paratal populacdo atualmente. Individuos mais jovens (entre a terceira e quarta década
de vida) sdo capazes de andar 500m ou mais, mesmo com HP grave e disfungdo no
ventriculo direito. DTC6 < 332m com dessaturacdo de oxigénio < 10% indicam maior
gravidade da HP nesses pacientes, assim como aqueles que apresentam DTC6 inferior a
250m, apresentam pior progndstico®.

O arsena terapéutico da HP é limitado, embora novos farmacos tenham sido
incorporados nos ultimos anos. As opgdes, algumas com ressalvas importantes, sao:
anticoagulante oral, oxigenoterapia, diuréticos, digitdlicos, bloqueadores de cana de
cacio, e ainda, medicagbes especificas como os inibidores da fosfodiesterase 5,
bloqueadores dos receptores da endotelina e derivados da prostaciclina3+35%37

No Brasil estdo disponiveis comercialmente o inibidor da fosfodiesterase 5
(citrato de sildenafila) e o bloqueador dos receptores da endotelina (bosentana).

O citrato de sildenafila aumenta o monofosfato ciclico de guanosina (GMPc),
prolongando o efeito vasodilatador do 6xido nitrico. Estudo com dez voluntérios sadios
em uso de 100mg de citrato de sildenafila mostrou menor aumento da pressdo arterial
pulmonar quando submetido & hipéxia®™. Desde entéo, varios relatos de casos e estudos
experimentais tém sugerido efeito benéfico deste farmaco na HP e na tromboembolia
pulmonar crénica hipertensiva (TEPCH)>*404,

A bosentana € um bloqueador dos receptores da endotelina. A endotelina € um

potente vasoconstritor, ativando-se ao se ligar aos seus receptores (endotelina A — ET-A
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e endotelina B — ET-B) encontrados nas células endoteliais e células musculares lisas
vasculares. Os receptores ET-A sdo predominantemente encontrados nas células
musculares lisas dos vasos e induzem a vasoconstricdo pelo aumento intracelular de
célcio. JA os receptores ET-B sdo encontrados nas células endoteliais, e estimulam a
liberagdo de vasodilatadores como a prostaciclina e o 6xido nitrico®”. Estudos
randomizados e controlados™* mostraram melhora da capacidade ao exercicio, da
hemodinamica, do grau da dispnéa e aumento da sobrevida nos pacientes com HAPI e
HP secundaria a doenca do colégeno em classe funcional New York Heart Association
H/1V.

No Ambulatério de Hipertensdo Pulmonar da Faculdade de Medicina, apds o
diagnostico confirmado por cateterismo cardiaco direito, iniciam-se as medidas gerais
de suporte e tratamento farmacoldgico especifico dos pacientes com Hipertensdo
Arterial Pulmonar (HAP), de acordo com as recomendacfes estabelecidas no 4°
Simpo6sio Mundial em Hipertensdo Pulmonar de 2008 (Anexo I1).

Apesar das opcgdes farmacol 6gicas, ndo ha estudos que avaliaram os efeitos da
medi cacdo especifica sobre aforca muscular respiratoria em pacientes com HAP.

Nossa hipétese € que pacientes com HAP sob tratamento farmacologico
especifico apresentam melhora hemodinamica com consequente melhora clinica,
manifestada pela reducéo da classe funcional, aumento da forca muscular respiratoria,

da DTC6 e melhora da qualidade de vida.

Introducao
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Avaliar a qualidade de vida, a forca muscular respiratéria e a distancia
percorrida no teste de caminhada de seis minutos em pacientes com hipertensdo arterial

pulmonar sob tratamento farmacoldgico especifico.

Objetivos
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3. CASUISTICA E METODOS

3.1 Local

O estudo foi realizado no Ambulatorio de Hipertensdo Pulmonar da Disciplina
de Pneumol ogia da Faculdade de Medicina de Botucatu (UNESP), que tem um hospital
gera universitario de nivel terciério, localizado na regido Centro-Oeste do Estado de
S&0 Paulo, que atende predominantemente pacientes do Sistema Unico de Salide.

E um centro de referéncia regional do Estado de S&o Paulo na avaliacio e

tratamento da Hipertensdo Pulmonar que atende, em média, 25 pacientes por més.

3.2 Delineamento do estudo

Este é um estudo descritivo, prospectivo, série de casos de HAP em pacientes
maiores de 18 anos avaliados no Ambulatério de Hipertensdo Pulmonar no periodo
entre novembro de 2008 e fevereiro de 2011.

Anamnese, exame fisico e conduta foram realizadas pelos médicos assistentes da
disciplina de pneumologia, que fizeram a classificacdo funcional modificada para HP
(Quadro 1) de cada paciente.

Os pacientes foram avaliados em trés momentos. MO, sem tratamento
farmacoldgico especifico; M1, de dois a quatro meses apds tratamento farmacol 6gico
especifico, e M2, seis meses apds M0. Em todos os momentos os pacientes foram
submetidos ao exame clinico por médicos da disciplina, e a seguir, responderam ao
questionario SF-36, tiveram a FMR mensurada e realizaram a DTCS.

O protocolo de estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres

Humanos da Faculdade de Medicina de Botucatu — UNESP (OF. 474/2008-CEP)

Metodologia
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(Anexo 111) e todos os pacientes incluidos aceitaram participar da pesquisa e assinaram

0 Termo de Consentimento Livre Esclarecido (Anexo 1V).

3.3 Casuistica

Foram estudados 22 pacientes de ambos 0s sexos, maiores de 18 anos, cuja
ecocardiografia transtorécica apresentava valor da PSAP > a 35mmHg e cujo
cateterismo cardiaco direito evidenciava PAPM no repouso > a 25mmHg e presséo de
oclusdo da artéria pulmonar < 15 mmHg, caracterizando hipertensdo pulmonar pré-

capilar com indicagdo de tratamento farmacol 6gico especifico.

3.4 Critérios de Inclusao e Exclusao

Os critérios de inclusdo foram pacientes maiores de 18 anos com auséncia de
instabilidade hemodinémica, com suspeita de HP pela ecocardiografia transtorécica
mostrando PSAP > 35mmHg, cateterismo cardiaco direito ao repouso com PAPM > 25
mmHg e pressdo de oclusdo da artéria pulmonar < 15 mmHg, caracterizando
hipertensdo pulmonar pré-capilar com indicagdo de tratamento farmacoldgico
especifico. Foram excluidos pacientes que apresentassem limitagdes cognitivas que
prejudicassem a comprensdo das questbes e/ou limitacdes fisicas que impedissem a
avaliacdo da forca muscular respiratoria e/ou DTC6 e 0s pacientes gue se recusaram a

participar do estudo.

Metodologia
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3.5 Metodologia

Os pacientes foram submetidos a0 Questionario de Qualidade de Vida SF-36,
gue é um questionario sucinto, porém abrangente, de féacil aplicabilidade e
compreens3o®. Contém 36 questdes: dez sobre aspectos fisicos, duas sobre aspectos
sociais, quatro sobre limitacbes devidas a problemas na salde fisica, trés sobre
limitagbes devidas a problemas emocionais, cinco sobre salde mental, quatro sobre
vitalidade (energia/fadiga), duas sobre dor, cinco sobre percepcbes sobre a salide em
geral, e uma sobre mudanca no estado de salde. O questionério gera oito notas de 0 a
100, uma para cada item avaliado: capacidade funcional, aspectos fisicos, dor, estado
geral de salide, vitalidade, aspectos sociais, aspectos emocionais e saide mental (Anexo
V).

Para a mensuracdo da FMR foi utilizado o manovacudmetro, instrumento
classico para avaliar a forca dos musculos respiratorios. A mensuragéo das pressoes
respiratérias estéticas traduz a forga dos musculos respiratorios avaliados. A forca dos
musculos respiratorios, portanto, € a maior pressdo que pode ser gerada durante uma
inspiracéo (partindo do volume residual) e expiragdo maximas (partindo da capacidade
pulmonar total) contra uma via aérea ocluida, sempre ao repouso®®.

Apobs arealizac8o da manovacuometria, 0S pacientes permaneceram em repouso
por 30 minutos antes de comegar a DTC6. O paciente era instruido a caminhar em solo
plano e em linha reta com uma velocidade bem tolerada durante seis minutos, mediante
incentivos verbais padronizados. Como o teste depende de caracteristicas de ajuste
individual da velocidade, que é determinada pelo paciente, ele pode ser interrompido
pelo proprio paciente se julgar necessario ou pelo aplicador do teste se as condigdes

exigirem™.

Metodologia
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A DTC6 é composta pelas seguintes varidvels. frequéncia cardiaca, freqliéncia
respiratOria, pressdo arterial sistémica, saturacdo de oxigénio e indice percebido de

esforco (IPE) segundo escala de Borg, as quais sdo aferidas antes e logo apos o teste.

Os pacientes foram avaliados também pelo indice Percebido de Esforco (IPE)
segundo Escala de Borg (Quadro 2). O IPE € uma escala que avalia a sensacdo de
cansaco fisico e dispnéia frente a uma atividade fisica proposta, podendo variar desde
atividades de vida diaria até atividades fisicas pré-determinadas, como antes e apos a

DTC6 em individuos com HP®.

A classe funciona modificada para a HP dos pacientes estudados foi
estabelecida pelos médicos assistentes da disciplina de Pneumologia em todos os

momentos do estudo.

Classe| Pacientes com HP, mas sem limitac&o das atividades fisicas. Atividades fisicas habituais ndo
causam dispnéia ou fadiga excessiva, dor torécica ou pré-sincope

Classell Pacientes com HP resultando em discreta limitagéo das atividades fisicas. Estes pacientes
estéo confortéveis ao repouso, mas atividades fisicas habituais causam dispnéia ou fadiga
excessiva, dor torécica ou pré-sincope

Classelll  Pacientes com HP resultando em importante limitac&o das atividades fisicas. Estes pacientes
estéo confortéveis ao repouso, mas esforcos menores que as atividades fisicas habituais
causam dispnéia ou fadiga excessiva, dor toracica ou pré-sincope

Classe IV Pacientes com HP resultando em incapacidade para realizar qualquer atividade fisica sem
sintomas. Estes pacientes manifestam sinais de faléncia ventricular direita. Dispnéa e/ou
fadiga podem estar presentes ao repouso, e o desconforto aumenta em qualquer esforco

Fonte: Levine'®; Diretrizes Brasileiras para o Manejo da Hipertensdo Pulmonar®,

QUADRO 1 - Classificacdo da New York Heart Association modificada para
HP / Organizagdo Mundial de Saude.

Metodologia
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o

Nenhuma
5 Muito, muito leve
Muito leve
Leve
Moderada
Pouco intensa
Intensa

0

Muito intensa

Muito, muito intensa
Maxima

Boo~vouhrwnk

Fonte: Shah et al®.

QUADRO 2 - Escala modificada de Borg.

O tempo de avaliacéo da qualidade de vidafoi em média de 30 minutos; daFMR
foi em torno de 15 minutos e da DTC6 10 minutos. Todas essas avaliacbes foram

realizadas nos trés momentos estudados.

3.6 Materiais e Equipamentos

Os equipamentos usados no presente estudo foram um Manovacudémetro Digital
MVD 300, marca Global Med (2005), microprocessado, de avaliagdo gréfica digital,
com capacidade de armazenamento de 999 exames respiratorios e um Oximetro Nonim
Onix de dedo para avaliagdo da saturacdo periférica de oxigénio e da frequéncia

cardiaca.

3.7 Analise Estatistica

Para andlise dos dados foi utilizado o programa estatistico Statistical Package
for the Social Sciences (SPSS 13.0) (Chicago, EUA). Por apresentarem distribuicdo néo
normal os resultados foram expressos em medianas e percentis 25-75%, com excecdo da

idade que foi expressa em média e desvio padrédo (M+DP). Na avaliacdo dos dados das

Metodologia
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variaveis emparelhadas nos trés momentos (MO, M1 e M2) foi utilizado o teste de
Friedman. Para comparagdo das variaveis entre dois momentos (MO x M1, MO x M2 e
M1 x M2) foi utilizado o Teste de Wilcoxon. Para quantificar a associacéo entre duas
variaveis foi utilizado do Teste de Correlagdo de Spermann. Foram considerados

estatisticamente significativos valores de p < 0,05.

Metodologia
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No ambulatério de Hipertensdo Pulmonar havia 120 pacientes com hipotese
diagnostica de HP e com ecocardiografia transtoracica evidenciando PASP > 35 mmHg . De
acordo com o protocolo do servico, todos deveriam ser submetidos ao cateterismo cardiaco
direito. Entretanto, 12 pacientes se recusaram a se submeter ao exame e 26 pacientes ainda
aguardavam o exame no momento do inicio deste estudo, resultando, portanto, em 38
pacientes excluidos.

Dos 82 pacientes submetidos ao cateterismo, 11 apresentaram PAPM em repouso <
25mmHg e 71 PAPM > 25mmHg. Desses, 20 tiveram um Unico retorno, 29 tiveram apenas
dois retornos e 22 pacientes tiveram pelo menos trés retornos sendo, portanto, incluidos no

estudo, conforme descrito na Figural.

4.1 Descricao geral da amostra

As caracteristicas gerais, demogréficas e clinicas da casuistica total no primeiro
momento de avaliagdo (M0) sdo apresentadas na TABELA 1 e os dados individuais dos
pacientes estdo nos anexos V1, VII e VI deste trabal ho.

Dos 22 pacientes, 16 (72,64%) eram mulheres e seis (27,24%) homens, com média de
idade de 48,46x15,4 anos, 21 (95,34%) brancos e um (4,54%) ndo branco. Considerando-se a
CF dos pacientes segundo a NYHA modificada para HP, um (4,5%) paciente apresentava CF
[, dez (45,4%) apresentavam CF |1, nove (40,9%) CF |1l e dois (9,1%) CF IV. A etiologia da
HP foi HAPI em sete pacientes, TEPCH em sete pacientes, doencas do tecido conectivo em

quatro, doenca cardiaca congénita em trés e sarcoidose em um.

Resultados



120 com suspeitaclinicade
HP pelo ECO
PSAP> 35mmHg i
82 com 38 com ECO
Cateterismo
Cardiaco Direito 26 aguardam
NAO (11) SIM (71)
(PAPM < 25mmHg) (PAPM > 25mmHg)
Sem HP Com HP —> | 7comTEPCH
! E— | 7 com HAPI
¢ 22 individuos
20 — 1 Gnico retorno 1 com Sarcoidose
29 — 2 retornos L, 3comHPDCC | |
22 — 3 retornos ou mais 3comHPDTC

FIGURA 1 - Organograma do recrutamento dos pacientes
(HP-Hipertensdo Pulmonar; ECO-Ecocardiograma; mmHg-milimetros de merclrio; PSAP-Pressdo Sistdlica da Artéria Pulmonar; PAPM - Pressdo da Artéria

Pulmonar Média, TEPCH - Tromboembolia Pulmonar Crénica Hipertensiva; HAPI - Hipertensdo Arteria Pulmonar Idiopdtica; HPDCC - Hipertensdo Pulmonar
decorrente de Doenca Cardiaca Congénita; HPDTC - Hipertensdo Pulmonar decorrente de Doengas do Tecido Conectivo
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As medianas e percentis 25-75%, da PSAP detectada por ecocardiografia
transtoracica e da PAPM mensurada no cateterismo cardiaco direito foram,
respectivamente, 74,0/60,0-93,5 mmHg e 45,5/33,3-59,4 mmHg. Os valores para todos
os demais parametros avaliados pelo cateterismo estédo expressos por medianas e
percentis 25-75% na Tabela 1.

Todos os pacientes tinham indicacdo clinica para tratamento especifico da HAP:
15 (68,10%) pacientes faziam uso de inibidores de fosfodiesterase-5, seis (27,24%)
pacientes faziam uso de blogueadores dos receptores de endotelina e um (4,54%)

paciente estava sob uso de blogueadores dos canais de cdlcio.

Variaveis MO
PAPM (mmHg) 45.80%5%50 4
AR fm 7&%@%&2
L%QB ?m ""PP% (M£DP) e Tpczcr
mHg) 1%}?&,]?!5
i (%mi\ugp ooz 1045
|nas/seg/m ) 656/&3%91 215-2370,6
|Inas/seg/m ) 2838%%4{)3%@7
I a(’IQ‘_g?ml n/m?) 2521-3,7
esif 34§35
T Ko
(%) 97/ : ai-,é) 4
Sarcoidose 1(04,5)
Doenga Cardiaca Congénita 3(136)
Doenca do Tecido Conectivo 4(18,2)
Medicamentos: N (%)
Inibidores de Fosfodiesterase 5 15(68,9)
Blogueadores dos receptores de
endotelina 6(27.3)
Bloqueadores dos canais de célcio 1(04,5)

Variaveis Laboratoriais
(Mediana/Percentil 25-75%)

Ecocardiografia

PSAP (mmHg) 74,0/60,0-93,5
Cateterismo Cardiaco Direito

SC (m%) 1,7/1,5-1,9
PAD (mmHg) 6/4-12,5

Resultados
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(M+DP-MédiatDesvio Padrdo; IMC-indice de Massa Corpérea; NYHA-New York Heart Association; TEPCH tromboembolia
pulmonar cronica hipertensiva; HAPI- hipertensdo arterial pulmonar idiopética; PSAP- Pressdo Sistdlica da Artéria Pulmonar; SC-
Superficie Corporea; PAD-Pressdo do Atrio Direito; PAPM-Pressio da Artéria Pulmonar Média; PAPS-Pressdo da Artéria
Pulmonar Sistélica; PAPD-Pressdo da Artéria Pulmonar Diastélica; POAP-Pressdo de Oclusdo da Artéria Pulmonar; PAo-Pressdo
da Artéria Aorta; RVP-Resisténcia Vascular Pulmonar; RVS-Resisténcia Vascular Sistémica; IC-indice Cardiaco; DC-Débito
Cardiaco; FC-Frequéncia Cardiaca; SATO,-Saturagéo de Oxigénio).

TABELA 1 - Caracteristicas gerais, demograficas e laboratoriais da casuistica
total (n=22) no primeiro momento da avaliac&o.
4.2 Avaliagdo da Qualidade de Vida

Os valores do dominio capacidade funcional do questionario de qualidade de
vida SF-36 estdo descritos na TABELA 2. Quando comparada mediana e percentil 25-
75% nos trés momentos avaliados, houve melhora em relagdo aM0O x M1 e M1 x M2,

evidenciando melhora da capacidade funcional.

Paciente / Dominio Momentos
Capacidade Funcional MO M1 M2
1 15 40 65
2 70 70 80
3 5 5 10
4 75 90 80
5 20 10 10
6 75 65 95
7 60 85 65
8 100 100 100
9 40 25 35
10 35 30 25

Resultados
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11 75 80 75
12 15 20 40
13 35 35 10
14 80 75 75
15 25 80 70
16 25 25 20
17 40 35 30
18 50 45 20
19 65 90 95
20 25 30 40
21 25 20 40
22 25 30 80
Mediana 37,50 37,50 52,50
Percentil 25-75% 25-68,7  26,2-78,7  26,2-78,7

TABELA 2 - Valores do dominio capacidade funcional segundo SF-36 nos trés

momentos estudados.

Os valores do dominio aspecto fisico do questionario de qualidade de vida SF-

36 estdo descritos na TABELA 3. Quando comparada mediana e percentil 25-75% nos

trés momentos avaliados, houve melhora entre MO x M1 em relacdo a tal dominio,

sugerindo melhora do aspecto fisico entre estes momentos.

Paciente / Dominio Momentos

Aspecto Fisico MO M1 M2
1 0 100 0
2 100 25 0
3 25 0 0
4 100 100 100
5 25 0 0
6 25 0 100
7 0 100 100
8 50 100 100
9 25 0 25
10 0 25 0
11 50 25 20
12 0 25 50
13 0 50 0

Resultados



14 0 100 100
15 0 75 100
16 0 0 0
17 0 0 0
18 25 100 0
19 0 25 100
20 50 25 0
21 0 0 0
22 0 0 0
Mediana 0,00 25,00 0,00
Percentil 25-75% 0-25 0-93,7 0-100

25

TABELA 3 - Valores do dominio aspecto fisico segundo SF-36 nos trés momentos

estudados.

Os valores do dominio estado geral de saude do questionario de qualidade de

vida SF-36 estdo descritos na TABELA 4. Quando comparada mediana e percentil 25-

75% nos trés momentos avaliados, houve melhora entre MO x M1 e entre MO x M2 em

relacdo a tal dominio, sugerindo melhora do aspecto estado geral de salde entre estes

momentos.

Paciente / Dominio Momentos
Estado Geral de

Saude MO M1 M2
1 37 47 80
2 57 57 77
3 30 6 37
4 87 82 82
5 35 20 5
6 52 87 87
7 47 37 47
8 50 87 92
9 87 92 85
10 45 75 47

Resultados
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11 87 55 52
12 65 72 92
13 72 72 40
14 100 92 92
15 72 92 92
16 65 35 15
17 37 47 52
18 a7 47 42
19 52 62 57
20 30 62 72
21 32 35 32
22 45 52 55
Mediana 51,0 59,5 56,0
Percentil 25-75% 37-72 445-83,2  41,5-85,5

TABELA 4 — Valores do dominio estado geral de saude segundo SF-36 nos trés
momentos estudados.

Os vaores do dominio dor do questionario de qualidade de vida SF-36 estéo
descritos na TABELA 5. Quando comparada mediana e percentil 25-75% nos trés
momentos avaliados, houve melhora entre MO x M2 e M1 x M2 em relagdo a ta

dominio, sugerindo melhora da dor entre estes momentos.

Paciente / Dominio Momentos
Dor MO M1 M2
1 100 100 84
2 84 100 100
3 31 0 42
4 61 100 61
5 90 33 100
6 100 33 100
7 84 100 100
8 52 100 72
9 100 0 100
10 42 100 41
11 100 100 100
12 84 67 100

Resultados
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13 51 0 100
14 72 100 100
15 22 100 72
16 72 100 72
17 61 0 100
18 62 0 12
19 100 33 84
20 42 33 61
21 22 33 61
22 61 0 62
Mediana 67,00 50,00 84,00
Percentil 25-75% 48,7-92,5 0-100 61-100

TABELA 5 - Valores do dominio dor segundo SF-36 nos trés momentos estudados.

Os valores do dominio vitalidade do question&rio de qualidade de vida SF-36
estdo descritos na TABELA 6. Quando comparada mediana e percentil 25-75% nos trés
momentos avaliados, houve melhora entre MO x M1 e MO x M2 em relagéo a ta

dominio, sugerindo melhora da vitalidade entre estes momentos.

Paciente / Dominio Momentos

Vitalidade MO M1 M2
1 90 85 60
2 55 80 90
3 20 30 10
4 60 85 85
5 30 0 0
6 85 95 85
7 70 70 70
8 35 80 60
9 45 30 40
10 45 40 65
11 95 85 75

Resultados
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12 50 20 95
13 65 65 40
14 75 60 60
15 35 80 75
16 30 55 10
17 45 40 50
18 5 15 10
19 40 40 55
20 40 45 40
21 35 40 50
22 50 80 65
Mediana 45,00 57,50 60,00
Percentil 25-75% 35-63,7 40-80 40-73,7

TABELA 6 — Valores do dominio vitalidade segundo SF-36 nos trés momentos
estudados.

Os valores do dominio aspecto social do questionério de qualidade de vida SF-
36 estdo descritos na TABELA 7. Quando comparada mediana e percentil 25-75% nos
trés momentos avaliados, houve melhora entre MO x M1 e MO x M2 em relagéo a tal

dominio, sugerindo melhora do aspecto socia entre estes momentos.

Paciente / Dominio Momentos

Aspecto Social MO M1 M2
1 34 47 11

100 100 100

3 34 58 23

4 69 69 100

5 13 68 68

6 100 100 100

7 69 100 82

8 100 100 100

9 34 33 67

10 36 82 67

11 100 100 100

Resultados
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12 0 49 89
13 46 68 46
14 100 100 100
15 67 100 100
16 58 100 34
17 23 34 49
18 56 100 69
19 58 93 71
20 47 34 34
21 46 24 68
22 69 23 58
Mediana 57,00 75,50 68,50
Percentil 25-75% 34,569 47,5100 51,2-100

TABELA 7 - Valores do dominio aspecto social segundo SF-36 nos trés momentos

estudados.

Os vaores do dominio aspecto emocional do questionério de qualidade de vida

SF-36 estdo descritos na TABELA 8. Para este dominio, quando comparada mediana e

percentil 25-75% nos trés momentos avaliados, houve melhora entre MO x M1 e MO x

M2, sugerindo melhora do aspecto emocional entre estes momentos.

Paciente / Dominio Momentos

Aspecto Emocional MO M1 M2
1 100 100 33
2 100 100 100
3 0 0 0
4 100 100 100
5 0 33 0
6 100 33 100
7 0 100 67
8 100 100 100
9 33 0 33
10 33 100 100
11 67 100 100

Resultados
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12 33 67 33
13 0 0 0
14 100 100 100
15 33 100 100
16 0 100 100
17 0 0 0
18 33 0 0
19 0 33 0
20 0 33 0
21 0 33 0
22 0 0 100
Mediana 33,00 50,00 50,00
Percentil 25-75% 0-91,7 8,2-100 0-100

TABELA 8 — Valores do dominio aspecto emocional segundo SF-36 nos trés

momentos estudados.

Os valores do dominio saude mental do questionario de qualidade de vida SF-

36 estéo descritos na TABELA 9. Quando comparada mediana e percentil 25-75% nos

trés momentos avaliados, houve melhora entre MO x M1 e MO x M2 em relagéo a tal

dominio, sugerindo melhora do aspecto salide mental entre estes momentos.

Paciente / Dominio Momentos

Saude Mental MO M1 M2
1 28 68 52
2 68 88 92
3 36 32 20
4 44 80 72
5 40 52 24
6 64 60 88
7 80 68 68
8 76 76 76
9 88 72 84
10 64 64 84
11 100 92 96

Resultados
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12 64 80 96
13 56 68 76
14 80 84 84
15 56 84 84
16 52 80 72
17 45 68 28
18 16 20 0
19 68 60 72
20 40 32 40
21 68 48 52
22 60 76 80
Mediana 62,00 68,00 74,00
Percentil 25-75% 44,2-68 60-80 52-84

TABELA 9 — Valores do dominio satde mental segundo SF-36 nos trés momentos
estudados.

Os valores de todos os dominios avaliados do questionério de qualidade de vida
SF-36 estdo descritos na TABELA 10. Quando comparados os momentos entre s,
houve evidencia de melhora da qualidade de vida, quando comparados M2 x MO e M2 x
M1, no dominio dor, M1 x M2 no dominio aspectos emocionais e entre M2 x MO no

aspecto saude mental, com diferencas estatisticamente significantes.

Mediana (Percentil 25-75%) Anélise Estatistica
Dominios MO M1 M2 Testede Teste de Wilcoxon
Friedman M1x MO M2x MO M2x M1
Capacidade Funcional 37,5 (25-68,7)  37,5(26,2-78,7)  52,5(26,2-78,7) 0,72 0,38 0,15 0,46
Aspecto Fisico 0(0-25) 25 (0-93,7) 0 (0-100) 0,70 0,10 0,19 0,66
Estado Geral de Salide 51 (37-72)  59,5(44,5-835) 56 (41,5-85,5) 0,46 0,35 0,33 0,77
Dor 67 (48,7-92,5) 50 (0-100) 84 (61-100) 0,10 0,23 0,03* 0,03*
Vitalidade 45 (35-63,7) 57,5 (40-80) 60 (40-73,7) 0,10 0,23 0,45 0,48
Aspecto Social 57 (34,5-69)  755(47,5-100) 68,5 (51,2-100) 057 0,30 0,45 0,48
Aspecto Emocional 33(0-91,7) 50 (8,2-100) 50 (0-100) 0,07 0,05* 0,08 0,56

Resultados



Satide Mental 62 (44,2-68) 68 (60-80)

74 (52-84)

0,44

0,08

32

0,04* 0,96

TABELA 10 — Comparacéo dos valores dos oito dominios avaliados pelo SF-36 nos

trés momentos estudados.

4.3 Avaliacdo da Forca Muscular Respiratoria (FMR)

Com relacdo aos valores da forca muscular respiratéria, determinada pela

medida da PIMé&x e PEMax, quando comparada mediana e percentil 25-75% nos trés

momentos avaliados, houve melhorada PIMéax entre MO x M1 e MO x M2, emrelacdo a

forca dos musculos inspiratorios, quando comparada mediana e percentil 25-75% nos

trés momentos avaliados, houve melhora da PEMax entre MO x M1, M1 x M2 e MO e

M2. Os resultados evidenciam aumento da forca muscular respiratoria entre tais

momentos estudados (TABELA 11).

Paciente Momentos
M1 M2
FMR PIMAX PEMAX PIMAX PEMAX PIMAX PEMAX
Observado Observado Observado
(cmH,0) (cmH,0) (cmH,0)
1 88 163 76 118 76 136
2 34 44 55 52 53 60
3 75 90 29 42 73 73
4 46 53 39 49 42 55
5 89 85 107 163 113 187
6 129 161 117 143 120 173
7 74 77 75 102 81 107
8 70 44 85 83 89 104
9 51 76 36 84 39 60
10 39 77 35 58 45 86
11 41 78 75 89 77 90
12 66 118 61 114 80 118
13 13 94 33 99 25 62
14 49 105 60 86 56 119
15 31 44 41 52 46 59
16 70 109 87 119 87 119
17 52 66 42 47 49 73
18 78 112 17 82 49 125
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19 7 99 67 81 67 81
20 40 82 43 66 35 66
21 49 71 59 85 56 85
22 35 64 35 76 43 68
Mediana 51,50 80,00 57,00 83,50 56,00 85,50

Percentil 25-75% 40,2-74,7  67,2-103,5 36,7-75 60-101,2 45,2-79,2  66,5-118,7

TABELA 11 - Valores da forca muscular inspiratoria (PIMéax) e forca muscular
expiratoria (PEMé&x) nos pacientes avaliados nos trés momentos estudados.

Os valores observados em relacéo a PIMéax, nos trés momentos estudados, estéo
descritos na TABELA 12. Quando comparados os momentos entre si, foi possivel
observar diferencas estatisticamente significantes entre M2 x M 1, sugerindo aumento na

forcamuscular inspiratéria (PIMéx).

PIMax
Observado Mediana (Percentil 25-75%) Analise Estatistica
(cmH,0)
MO 51,5 (40,2-74,7) Testede Teste de Wilcoxon
Observado Fried
M1 57 (36,7-75) redman  pM1x MO M2xMO M2x M1
M2 56 (45,2-79,2) 0,21 0,70 0,11 0,03*

TABELA 12 — Comparacao dos valores observados da for¢ca muscular inspiratoria
(PIMéx) nos pacientes avaliados nos trés momentos estudados.

Os valores observados em relacdo a PEMax, nos trés momentos estudados, estdo
descritos na TABELA 13. Quando comparados os momentos entre si, foi possivel
observar diferencas estatisticamente significantes qguando comparados os trés momentos

entre s e entre M2 x M1, sugerindo aumento na forca muscular expiratéria (PEMax).

PEMéax Mediana (Percentil 25-75%) Analise Estatistica
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Observado (p <0,05)
(cmH,0)
MO 80 (67,2-1035) Testede Teste de Wilcoxon
Observado Fried
M1 83,5 (60-101,2) nedman  pM1x M0 M2xMO M2x M1
M2 85,5(66,5-118,7)  0,01* 0,59 0,43 0,02*

TABELA 13 — Comparagéo dos valores observados da forga muscular expiratoria
(PEMax) nos pacientes avaliados nos trés momentos estudados.

4.4 Avaliacdo da Distancia Percorrida no Teste de Caminhada de Seis
Minutos (DTCS6), Classe Funcional (CF) e Indice Percebido de Esforco (IPE)
segundo Borg

Os valores da DTC6, CF e IPE estédo descritos na TABELA 14. Quando
comparada mediana e percentil 25-75% nos trés momentos avaliados, houve aumento
da distancia percorrida e do IPE entre MO x M1 e MO x M2, evidenciando melhora da
disténcia percorrida e da sensacdo subjetiva de fadiga e dispnéia pelo IPE; a CF
manteve-se inalterada nos momentos estudados; e houve evidéncia de melhora entre MO

x M1 eMOx M2, sugerindo melhora da sensacéo subjetiva de fadiga e dispnéia entre os

momentos estudados.
Momentos
MO M1 M2
Paciente DTC6 CF IPE DTC6 CF IPE DTC6 CF IPE
(m) (NYHA) BORG (m) (NYHA) BORG (m) (NYHA) BORG
1 291 1l 1 279 I 2 280 1 3
2 440 1 1 430 1l 0 420 [l 1
3 340 \Y 3 402 \Y; 8 369 1 2
4 457 I 4 471 I 2 390 [l 2
5 450 1 4 420 1l 5 423 1 3
6 453 I 0 514 I 0 510 [l 0
7 361 [l 0 432 | 0 459 | 0
8 226 | 5 470 | 0 516 | 0
9 238 [l 2 320 I 0 276 [l 0
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10 253 I 2 240 I 1 270 I 0
1 360 [ 1 436 I 0 426 | 0
12 354 1l 4 458 1l 1 366 I 0
13 330 1l 0 310 1l 2 174 1l 2
14 360 I 3 442 ! 0 420 | 0
15 303 Il 0 345 I 0 330 I 0
16 480 1l 3 425 I 0 375 1l 2
17 240 1l 0 375 1l 0 330 1l 0
18 381 I 0 360 I 0 an I 2
19 454 [ 0 510 I 0 500 I 0
20 283 1l 2 170 I 1 240 I 1
21 240 I 3 225 I 0 210 I 6
22 180 % 5 362 I 0 255 I 0
Mediana 347,00 I 2 411,00 I 0 370,00 I 0
Percentil 25-75%  261,7-4252  lI-lll 5751725 3262-4405 Il 0125 277-4222  |I-lIl 0-2

TABELA 14 - Valores da distancia percorrida na distancia caminhada de seis
minutos, classe funcional e indice percebido de esfor¢co nos pacientes avaliados nos
trés momentos estudados.

As medianas e percentil25-75% da disténcia percorrida de seis minutos, nos trés
momentos estudados, estdo descritos na TABELA 15. Quando comparados o0s
momentos entre si, foi possivel observar diferencas estatisticamente significantes entre

M1x MO eM2x M1, sugerindo aumento na DTC6.

DT . . - -
(mC)ZG Mediana (Percentil 25-75%) Analise Estatistica
MO 347 (261,7-425,2) Testede Teste de Wilcoxon
M1 411 (326,2-440,5) Friedman  M1xM0 M2x MO M2xM1
M2 370 (277-422,2) 0,28 0,03* 0,27 0,05*

TABELA 15 — Comparagdo dos valores da distancia percorrida de seis minutos
nos pacientes avaliados nos trés momentos estudados.

As medianas e percentil25-75% da classe funcional, nos trés momentos

estudados, estdo descritos na TABELA 16. Quando comparados os momentos entre si,
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foi possivel observar diferencas estatisticamente significantes entre a CF nos trés

momentos estudados, entre M1 x MO e M2 x MO, sugerindo melhora na CF em tais

momentos estudados.
CF : . o . e
(1-1V) Mediana (Percentil 25-75%) Analise Estatistica
MO I (1H-111) Tgstede Teste de Wilcoxon
M1 (-1 Friedman  \M1xM0 M2xMO M2x M1
M2 IN(EID) 0,002*  0,011* 0,004 0414

TABELA 16 — Comparacao dos valores da classe funcional nos pacientes avaliados
nos trés momentos estudados.

As medianas e percentil25-75% do indice percebido de esforco (IPE) segundo
Borg, nos trés momentos estudados, estdo descritos na TABELA 17. Quando
comparados os momentos entre si, foi possivel observar diferencas estatisticamente
significantes entre o IPE (Borg) nos trés momentos estudados e entre M1 x MO,

evidenciando melhora desse indice em tais momentos estudados.

IPE (BORG)

(0-10) Mediana (Percentil 25-75%) Anélise Estatistica
MO 11,50 (5,75-17,250 Testede Teste de Wilcoxon
M1 0(0-1,25) Friedman pm1x M0 M2x MO M2x M1
M2 0(0-2) 0,036*  0,047* 0,719 0,117

TABELA 17 — Comparagcao dos valores da classe funcional nos pacientes avaliados
nos trés momentos estudados.

4.5 Correlag6es entre Distancia Percorrida no Teste de Caminhada de
Seis Minutos (DTC6) e For¢ca Muscular Respiratoria (FMR)

Resultados
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Os valores da correlacéo entre DTC6 e PIMéax estéo descritos na TABELA 18.
Tais vaores, quando comparados entre os momentos, apresentaram diferencas
significantes, evidenciando que quando houve melhora na forca muscular inspiratoria

(PIM&x), houve também melhora na DTC6, ap0s ao tratamento farmacoldgico

especifico.

Momentos PIMax x DTC6 Correlacdo de Spearman  Valor de p
MO DTC6 X PIMax observado 0,3583 0,05*
M1 DTC6 X PIMax observado 0,7661 0,22
M2 DTC6 X PIMax observado 0,7194 0,0005*

TABELA 18 — Valores da correlacdo de Spearman quando comparado DTC6 e
PIMax nos momentos estudados.

Os valores da correlagéo entre DTC6 e PEMax estdo descritos na TABELA 19.
Tais valores e varidveis, quando comparados entre 0os momentos, apresentaram
diferencas significantes, evidenciando que quando houve melhora na forga muscular
expiratéria (PEMax), houve também melhora na distancia percorrida no DTC6, devido

ao tratamento farmacol 6gico especifico.

Momentos PEMax x DTC6 Correlacdo de Spearman Valor de p
MO DTC6 X PEMé&x observado 0,3988 0,03*
M1 DTC6 X PEMéx observado 0,1672 0,22
M2 DTC6 X PEMé&x observado 0,4117 0,02*

TABELA 19 - Valores da correlacdo de Spearman quando comparado DTC6 e
PEMax nos momentos estudados.

Durante o periodo do estudo, nenhum dos pacientes incluidos foi a éhito.
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A presente casuistica, constituida por 22 pacientes, pertence a um servico de
referéncia bem estruturado e com condutas padronizadas. Portanto, os resultados
obtidos podem contribuir para o aumento do conhecimento sobre a HAP em nosso pais.

Esta série, formada por pacientes com HAP de etiologias diversas, sendo sete
HAPI, sete com TEPCH, quatro HAP associada a DTC, trés com DCC e uma com
sarcoidose, tem pouca similaridade com a casuistica de Lapa® que caracterizaram
pacientes com HAP de dois centros de referéncia da cidade de Sdo Paulo e observaram
gue 50% dos pacientes tinham HAPI, 30% tinham HP associada a esguistossomose e
10% tinham HAP associada as DTC. E possivel que devido ao fato da disciplina de
Pneumologia da FMB-UNESP ser também um servico de referéncia em tromboembolia
pulmonar tenhamos um nuimero grande de TEPCH e, ao contr&rio, como ndo estamos
em zona endémica de esquistossomose ou de grande nimero de migrantes de tais
regides ndo houve nesta série nenhum paciente com hipétese diagnéstica associada a
esguistossomose. Portanto, em um pais continental e multirracial como o Brasil a
incidéncia e a prevaléncia de HAP devem apresentar diferencas regionais marcantes.

A hipétese do presente trabalho € de gque pacientes com HAP sob tratamento
farmacoldgico especifico apresentem melhora hemodindmica com consequente
melhorara clinica, com reducéo da CF, aumento da FMR e da DTC6 e melhora da
qualidade de vida.

Sabe-se que na HAP o tratamento farmacol6gico ndo é curativo, mas objetiva
tornar 0s pacientes menos sintométicos, levando-os pelo menos para CF 11*°. Os
resultados deste trabalho mostram que os pacientes no momento inicial do estudo, antes
do tratamento farmacologico especifico, estavam predominantemente nas classes

funcionais Il e Ill e clinicamente ndo se observou relacéo entre CF, FMR e DTC6.
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Provavelmente, este fato se deve a dificuldade em se classificar corretamente os
pacientes de CF intermedi&rias, Il e Ill, devido tanto as diferencas inter-observadores
quanto as sutilezas dos sinais e sintomas de cada paciente.

Alguns autores™* sugerem o agrupamento de pacientes de CF | e Il em um
anico grupo, denominado pouco sintomético, e os pacientes de CF 1l e IV, em outro
grupo, denominado muito sintomético, em uma tentativa de se reduzir as dificuldades
de classificagdo funcional. No presente trabalho n&o foi utilizada este tipo de
classificagdo porque a CF foi estabel ecida por médicos da disciplina e ndo pelos autores
do trabal ho.

Observou-se que 94,5% de nossos pacientes eram sintométicos corroborando o
relato de literatura® de que pacientes com HAP, em geral, procuram atendimento
meédico ja em fase bastante sintomatica.

Um achado interessante do presente estudo é a taxa de discrepancia entre a
estimativa da PSAP na ecocardiografia transtoracica e a medida invasiva de PAPM pelo
cateterismo cardiaco direito. Dos 120 pacientes com PSAP > 35mmHg estimada pela
ecocardiografia, 82 foram submetidos ao cateterismo cardiaco direito e 71 deles
apresentaram PAPM > 25mmHg, mostrando 13,5% de taxa de discrepancia entre
valores de pressdo arterial pulmonar estimados pela ecocardiografia e os mensurados
pelo cateterismo cardiaco direito. Consideramos esta taxa boa, uma vez que os dados de
literatura® mostram variaces de 13 a 56%, dependendo da gravidade da HAP.

Todos os pacientes estudados tinham, de acordo com os protocolos utilizados
pelo servigo, indicacdo para tratamento especifico da HAP. A maioria dos pacientes
(86,4%) apresentava, em MO, CF Il e lll, as quais sG0 mais responsivas ao tratamento

farmacol 6gico especifico™* 4849,
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Os resultados mostraram que pacientes sob tratamento farmacol égico especifico
apresentaram aumento da mediana da DTC6 e da FMR. Entretanto, na andlise
individual dos pacientes (Anexo V1) observa-se que apenas 59,1% deles aumentaram a
DTC6 em M1 e em M2. Esta andlise individual permite a observacdo de que estes
pacientes, em geral, se mantiveram estévels durante os seis meses de estudo, sugerindo
que o tratamento farmacoldgico especifico retardou a evolucdo da doenca. Entretanto,
como este € um estudo descritivo e, portanto, sem grupo controle, os resultados néo
permitem nenhuma conclusdo definitiva sobre o papel do tratamento na evolugdo da
doenca.

Os dados do presente trabalho mostram que pacientes com HAP sob tratamento
farmacoldgico especifico melhoram a FMR, um achado original, ja que ndo ha na
literatura estudos que tenham avaliado a FMR sob tratamento farmacol 6gico especifico
neste tipo de populagdo. Contudo, a andise individual dos pacientes (Anexo VII)
mostra que apenas 50% deles aumentaram a PIMax em M1 e 59,1% em M2. Em relacdo
a PEMé&x, 50% deles aumentaram a PIMax no primeiro momento e 68,2% no segundo
momento. De qualquer forma, houve melhora na FMR em pelo menos metade dos
pacientes, talvez por melhora hemodindmica e consequente aumento da irrigacéo
tecidual dos musculos esqueléticos periféricos e respiratorios. Outros estudos, com
nimero maior de pacientes e com tempo de observacdo mais extenso devem ser
realizados para confirmar esta hipétese.

Vérios autores™***°°! ohservaram que o tratamento farmacoldgico especifico
aumenta a sobrevida de pacientes com HAP, melhora a capacidade ao exercicio, aCF e
as variaveis hemodinamicas. A sobrevida média dos pacientes com HAP antes do uso

rotineiro dos novos farmacos era de 2,8 anos apés o diagndstico®. Em uma metandlise
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realizada por Macchiaet al®?, o tratamento atual mente proposto para HAP mostra-se (il
na recuperagao funciona dos pacientes, mas ndo melhora substancialmente a sobrevida
ameédio e longo prazo. Dos 1962 pacientes compilados por estes autores, 80% estavam
em CF III/IV e tinham DTC6 média de 330m antes do tratamento farmacoldgico
especifico. Embora os tratamentos utilizados ndo tivessem reduzido a mortalidade,
houve aumento estatisticamente significante de 42,8m na DTC6, melhora da dispnéia e
reducdo da CF de Il parall. Na presente série houve aumento de 42,1m na DC6M, ndo
havendo nenhum 6bito durante o periodo de estudo.

Quanto a CF, 31,8% dos pacientes apresentaram melhora e 68,1% mantiveram-
se estaveis em M1 e M2. Sitbon et al*, estudando 29 pacientes com HAP sob
tratamento farmacol 6gico, relataram melhora na DTC6, nos parametros hemodinamicos

e na CF, bem como da qualidade de vida Sastry et al®

, avaliando o tratamento
farmacoldgico em 22 pacientes com HAPI, observaram melhora da toleréncia ao
exercicio, do indice cardiaco e da qualidade de vida no dominio aspecto fisico apos 6
semanas de tratamento. Estes achados sugerem que a melhora hemodinamica induz
melhora da capacidade funcional e fisica dos pacientes com consequente melhora de
aspectos da salde mental. S&o relatadas acOes potencialmente benéficas dos farmacos
especificos para tratamento da HAP sobre o miocardio, com aumento na fracdo de
ejecdo™ e sobre outros territérios vasculares contribuindo para a estabilizagdo clinica
desses pacientes™.

Questionarios de qualidade de vida tém sido utilizados como marcadores de
gravidade e de resposta terapéutica na HAP???*% McKenna et al®’, em 2006,

realizaram na Inglaterra o primeiro estudo de validacdo do Cambridge Pulmonary

Hypertension Outcome Review (CAMPHOR), instrumento especifico para avaliacéo da
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qualidade de vida em pacientes com HAP. Em 2008, este questionério foi validado para
a populacdo americana®. O CAMPHOR consiste em um instrumento que avaia os
sintomas, a capacidade funcional e um escore separado da qualidade de vida. Até o
momento, este instrumento ndo foi validado no Brasil. O SF-36, embora sgja um
instrumento genérico, tem sido 0 mais utilizado para avaliacdo de qualidade de vida em
pacientes com HAP?™,

Antes do tratamento, os pacientes desta série apresentavam, em geral, baixa
qualidade de vida, em especial no dominio aspecto fisico, mas ndo houve relacéo destes
achados com a CF, provavelmente pela dificuldade da classificagdo discutida
anteriormente. Ao contrério, no estudo de Martins et al® os marcadores funcionais
tiveram forte correlacdo com os dominios da avaiacdo da qualidade de vida; os oito
dominios do SF-36 apresentaram correlacdo significativa com a CF sendo que os
dominios relacionados a capacidade funcional e ao aspecto fisico tiveram a melhor
correlacéo.

No presente estudo, os pacientes tratados foram avaliados por um periodo
relativamente curto (12 a 14 semanas), mas foi possivel evidenciar-se pelo SF-36
melhora dos dominios dor e vitalidade (componente fisico) e aspecto emocional e salde
mental (componente mental). Assim, os componentes fisicos e mentais parecem ter
grande impacto na qualidade de vida destes pacientes, 0 que é esperado pela gravidade
da sintomatologia. Aspectos mentais sdo dependentes das condi¢des fisicas, mas sabe-se
gue pacientes vistos com mais frequéncia, em condicdes diferenciadas, como realizado
neste trabalho, sentem-se mais cuidados e acolhidos e acabam melhorando suas

condi¢des mentais.
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Martins et al®

aplicando o SF-36 em pacientes com HAP, verificaram maior
sobrevida naqueles sem tratamento especifico que obtiveram escore > 32 no dominio
aspecto fisico ou > 38 apds 16 semanas de tratamento especifico, sugerindo um certo
valor progndstico deste dominio em pacientes com HAP.

A melhora do aspecto fisico e do aspecto mental dos pacientes de nossa
casuistica quando avaliados pelo SF-36 parece acompanhar a melhorada FMR, variavel
que tem sido pouco estudada na HAP. A maioria dos trabalhos sobre FMR é realizada
nas doencas pulmonares obstrutivas cronicas, em especial na DPOC® e nainsuficiéncia
cardiaca®™®,

Pacientes com doengas cardiacas podem apresentar fraqueza e faléncia muscular
decorrentes do comprometimento da funcéo dos muscul os respiratorios”. Forgiarini et
al® constataram decréscimo da funcdo pulmonar e da FMR nos pacientes com
insuficiéncia cardiaca com CF |11 em relagéo aos pacientes com CF I, na comparacdo
da PEMax. Além disso, sabe-se que o comprometimento do sistema cardiopulmonar
prejudica a funcdo pulmonar e, principamente, a FMR*. No presente estudo, os
pacientes apresentavam, na primeira avaliacdo, PEMax e PIMax reduzidas, porém, apos
tratamento farmacoldgico especifico, houve evidéncia de aumento da FMR tanto no
primeiro quanto no segundo momento.

Tais achados apresentaram boa correlacéo quando comparados PIMax e DTC6,
assim como PEMax e DTCG6. Estas correlacOes evidenciam que quanto mais elevada
estiver a FMR, maior serd a DTC6 e, consequentemente, havera melhora da limitacéo

fisica. E possivel que este fato contribua, também, para a melhora dos aspectos mentais

observada em nossos resultados. O presente estudo € o primeiro relato da literatura que
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correlaciona FMR e DTC6 em pacientes com HAP sob tratamento farmacol 6gico
especifico.

Assim como Miyamoto et al®®, que estudaram vérios marcadores prognésticos
de mortalidade n&o invasivos na HAP, em nossa série a mediana da DC6M foi superior
a 332m. Estes autores mostraram que a DTC6 poderia ser utilizada como marcador
independente da mortalidade, uma vez que pacientes capazes de caminhar, pelo menos,
332m apresentavam sobrevida significantemente maior que 0s pacientes que nao
atingiram essa distancia durante o teste. Nossos resultados revelaram que, apés o
tratamento farmacolégico especifico, a DTC6 teve aumento estatisticamente
significante em M1, sugerindo uma resposta terapéutica eventualmente mais acentuada
a curto prazo. Segundo vérios estudos***®’ é pouco provavel que pacientes com HAP
sob monoterapia com féarmacos especificos por via oral se mantenham estéveis por
longo tempo.

Sitbon et al** mostraran que, sob tratamento especifico, pacientes que
conseguiam igualar ou superar a distancia caminhada de 380m tinham sobrevida maior.

Paciocco et al®

evidenciaram ainda que, a cada aumento de 50 metros na DTCS,
obtém-se uma reduc&o do risco de morte da ordem de 18%. Na presente casuistica, as
medianas al cangadas foram de 64m em M 1 e de 23m em M2, mas nossos resultados n&o
permitem nenhuma conclusdo sobre a sobrevida destes pacientes

Um ponto original do presente estudo foi a correlagcéo positiva entre FMR e
DTC6 em pacientes com HAP. E provéavel que a melhora hemodinamica induzida pelo
tratamento farmacoldgico tenha aumentado a for¢ca muscular contribuindo para o

aumento da distancia caminhada. Portanto, a mensuracdo da FMR, que é um teste

simples e ndo invasivo, pode ser utilizada na avaliacéo rotineira de pacientes com HAP.
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Por fim, deve-se ressaltar que os grupos de pacientes com HAPI e com TEPCH
tiveram comportamentos semelhantes em relacdo as variaveis estudadas nos trés
momentos do estudo, sugerindo que uma vez que a HAP esteja instalada a evolugéo é
comum, independentemente da etiologia.

Em resumo, o presente trabalho evidenciou que pacientes com HAP de diversas
etiologias sob tratamento farmacol 6gico especifico por doze a 14 semanas apresentam
melhora da FMR, da DTC6 e melhora de aspectos fisicos e mentais da qualidade de
vida avaliada pelo questionario SF-36. Ainda, a obtencdo dos parédmetros descritos €
simples e de baixo custo, podendo contribuir para a avaliagdo em qualquer fase da

doenca.
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Pacientes com HAP de diversas etiologias sob tratamento farmacoldgico
especifico apresentam melhora da FMR, da DTC6 e melhora de aspectos fisicos e
mentais da qualidade de vida avaliada pelo questionario SF-36. A obtencdo dos
parametros descritos é simples e de baixo custo, podendo contribuir para a avaliacdo em

qualquer fase da doenca.
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ANEXOS



Classificacdo da Hipertensdo Pulmonar (Dana Point, 2008)

1. Hipertensdo Arterial Pulmonar
1.1 HAP Idiopatica
1.2 Hereditéria
1.2.1 BMPR2
1.2.2 ALK1, endoglina (com ou sem telangectasia hemorragica hereditaria)
1.2.3 Desconhecida
1.3 Inducéo por drogas e toxinas
1.4 Associados com:
1.4.1 Doengas do tecido conectivo
1.4.2 Infeccao por HIV
1.4.3 Hipertens&o portal
1.4.4 Doengas cardiacas congénitas
1.4.5 Esquistossomose
1.4.6 Anemia hemolitica cronica
1.5 Hipertens&o pulmonar persistente do recém-nascido

1" Doenga veno-oclusivo pulmonar e/ou Hemangiomatose capilar pulmonar

2. Hipertensdo pulmonar decorrente de doenga cardiaca esquerda
2.1 Disfuncado sistélica
2.2 Disfuncéo diastélica
2.3 Doengas valvares

3. Hipertensdo pulmonar decorrente de doengas pulmonares e/ou hipdxia
3.1 Doenca pulmonar obstrutiva cronica
3.2 Doenca pulmonar intersticial
3.3 Outras doencas pulmonares com padrao restritivo e obstrutivo misto
3.4 Disturbios do sono
3.5 Hipoventilag&o alveolar
3.6 Exposi¢do cronica a altas altitudes
3.7 Desenvolvimento de anormalidades

4. Hipertensao pulmonar cronica tromboembolica (HPCTE)

5. Hipertensdo pulmonar com mecanismos multifatoriais desconhecidos
5.1 Disfunc6es hematoldgicas: disfuncdo mieloproliferativa, esplenectomia
5.2 Disfuncgdes sistémicas: sarcoidose, histiocitose pulmonar das células de Langerhans, linfangioleiomiomatose, neurofibromatose,
vasculite
5.3 Disfuncdes metabdlicas: Doenga do armazenamento de glicogénio, doenga de Gaucher, disfuncao de tiredide
5.4 Outras: obstrucdo tumoral, mediastinite fibrosante, faldencia renal cronica ou dialise

ModificagBes principais decorrentes da Classificagdo de Veneza estdo realgadas em cinza. ALK1-receptor like-kinase tipo 1 ativado; BMPR2 receptor tipo 2 da proteina éssea
morfogenética; HIV-virus da imunodeficiéncia humana

Fonte: Simonneau et al*.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
DEPARTAMENTO DE CLiNICA MEDICA - DISCIPLINA DE PNEUMOLOGIA -FMB-UNESP

I. Identificacdo do paciente ou representante legal

Nome

RG: Sexo:
Endereco

Cidade Bairro
CEP: Estado: Fone:

Il. Titulo da Pesquisa:

CORRELAGCOES CLINICAS E SIGNIFICANCIA PROG[\IOSTICA DO TESTE DE CAMINHADA DE SEIS
MINUTOS E DA FORCA MUSCULAR RESPIRATORIA EM PORTADORES DE HIPERTENSAO
PULMONAR

Pesquisadores Responsaveis: Thais Helena Abrahdo Thomaz Queluz e Hugo Hyung Bok Yoo, médicos,
professores do Departamento de Clinica Médica da FMB-UNESP e Nelson Francisco Serrdo Janior,
fisioterapeuta, aluno do Programa de Pos-Graduacdo em Fisiopatologia em Clinica Médica

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7

8)

9)

ExplicacGes dos pesquisadores ao paciente ou representante legal:

Objetivo da pesquisa: Avaliar a distancia que o voluntario andou no teste de caminhada dos seis minutos e da
forca dos musculos da respiracdo durante avaliagdo do voluntario.

Procedimentos utilizados: avaliagéo fisioterapéutica, durante avaliacdo clinica, durante seu atendimento no
ambulatério de doencas do pulméao, distancia caminhada por seis minutos e avaliacdo da forca dos musculos
da respiragéo do voluntario.

Complicacdes e riscos: pode apresentar dispnéia leve, que sera tratada imediatamente.

Fui esclarecido que néo receberei qualquer remuneragéo financeira para participar da pesquisa.
( )sim ( )néo

Fui esclarecido que minha identidade serd preservada, mantendo-se em carater confidencial todas as
informacdes obtidas. ( )sim ( )néo

Fui esclarecido que terei total liberdade de retirar meu consentimento e sair desta pesquisa a qualquer
momento, sem que isto traga prejuizo a continuidade do meu tratamento
( )sim ( )nao

Fui informado que receberei resposta a qualquer pergunta, esclarecimento do procedimento, riscos,
beneficios ou qualquer outro assunto relacionado a pesquisa. ( )sim ( ) nao

Fui informado que os médicos e pesquisadores que participam deste projeto de pesquisa estardo a minha
disposicao para esclarecimento de qualquer questao relacionado a pesquisa.
( )sim ( )nao

Autorizo a apresentacao dos resultados deste trabalho em reunifes cientificas e revistas da especialidade.

()sim ()nao ANEXO




IV. Consentimento pés-informado:

Eu, abaixo assinado, declaro que

fui esclarecido sobre o objetivo do presente estudo, assim como sobre os beneficios que podem resultar do
estudo. Concordo, portanto, em participar, na qualidade de voluntario, do referido projeto de pesquisa, sob livre e
espontanea vontade.

Botucatu, de de

Paciente Pesquisador

Pesquisador:

Nelson Francisco Serréo Janior; Celular: (14) 8115-9979;
e-mail:nelson_fst@hotmail.com

Rua Flavio Benicasa, 207, Bairro Cidade Jardim, Botucatu CEP 18000-000
Orientadores:

Thais Helena Abrahdo Thomaz Queluz; Tel:(14) 3882-2969;

e-mail: queluz@fmb.unesp.br

Hugo Hyung Bok Yoo; Tel (14) 3882-2969;

e-mail: hugo@fmb.unesp.br

Disciplina de Pneumologia-Departamento de Clinica Médica-FMB-UNESP




UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA

AVA “30LIO DE MESQUITA FILHO”
AVAVAY CAMPUS DE BOTUCATU y 4
VAY Pneumologia-Departamento de Clinica Médica CLINICA
unesp FACULDADE DE MEDICINA

BOTUCATU, SP — RUBIAO JUNIOR — CEP. 18618-970 — CP. 584 —

l MEDICA
y 4

FONE-(14) 3882-2969 — FAX (14) 3882-2238 hugo@fmb.unesp.br

Nome: Idade: Sexo: Profissao: (se aposentado descreva ocupagao anterior)
Grau de instrugéo: Cidade: Tel: HD:
Instrugdo: Esta pesquisa questiona vocé sobre sua saude. Estas c. Moderadamente

informag6es nos manterdo informados de como vocé se sente e quao bem
vocé é capaz de fazer suas atividades de vida diaria. Responda cada
questdo marcando a resposta indicada. Caso vocé esteja inseguro em como
responder, por favor, tente responder o melhor que puder.

1 - Em geral, vocé diria que sua saude é:
a. Excelente

b. Muito boa

c. Boa

d. Ruim

e. Muito ruim

2 - Comparando sua satde em geral, ha um ano atras, como vocé a classifica:
a. Muito melhor agora do que ha um ano atras

b. Um pouco melhor agora do que ha um ano atras

c. Quase a mesma coisa de um ano atras

d. Um pouco pior agora do que ha um ano atras

e. Muito pior agora do que um ano atras

3 - Os seguintes itens sdo sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente
durante um dia comum. Devido a sua salde, vocé tem dificuldade para fazer
essas atividades? Neste caso, quanto? Respostas: Sim. Dificulta muito (1); Sim.
Dificulta um pouco (2); Nao. Néo dificulta de modo algum (3)

a. Atividades vigorosas, que exigem muito esforgo, tais como correr, levantar
objetos pesados, participar em esportes arduos____

b. Atividades moderadas, tais como mover uma mesa, passar aspirador de po,
jogar bola, varreracasa_____

c. Levantar ou carregar mantimentos____

d. Subir varios lances de escada_____

e. Subir um lance de escada____

f. Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se_

g. Andar mais de um quilémetro___

h. Andar vérios quarteirbes____

i. Andar um quarteirdo___

j. Tomar banho ou vestir-se__

4 - Durante as Ultimas quatro semanas, vocé teve algum dos seguintes
problemas com o seu trabalho ou com alguma atividade diaria regular, como
conseqliéncia de sua saude fisica? Resposta: Sim (1); Nao (2)

a. Vocé diminuiu a quantidade de tempo que dedicava ao seu trabalho ou a
outras atividades

b. Realizou menos tarefas do que gostaria____

c. Esteve limitado no seu trabalho ou em outras atividades___

d. Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades (p. ex: necessitou
de um esforgo extra)

5 - Durante as Ultimas quatro semanas, vocé teve algum dos seguintes
problemas com o seu trabalho ou outra atividade regular diaria, como
conseqiiéncia de algum problema emocional (como sentir-se deprimido ou
ansioso)? Resposta: Sim (1); N&o (2)

a. Vocé diminuiu a quantidade de tempo que dedicava ao seu trabalho ou outras
atividades___

b. Realizou menos tarefas do que gostaria____

c. Nao trabalhou ou ndo fez qualquer atividade com tanto cuidado como
geralmente faz__

6 - Durante as Ultimas quatro semanas, de que maneira sua saide fisica ou
problemas emocionais interferiram nas suas atividades sociais normais, em
relacdo a familia, vizinhos, amigos ou em grupo?

a. De forma nenhuma

b. Ligeiramente

d. Bastante
e. Extremamente

7 - Quanta dor no corpo vocé teve durante as Gltimas quatro semanas?
a. Nenhuma

b. Muito leve

c. Leve

d. Grave

e. Muito grave

8 - Durante as Ultimas quatro semanas, quanto a dor interferiu com o seu
trabalho normal (incluindo tanto o trabalho fora de casa e dentro de
casa)?

a. De maneira alguma

b. Um pouco

¢. Moderadamente

d. Bastante

e. Extremamente

9 - Estas questdes sdo sobre como vocé se sente e como tudo tem
acontecido com vocé ultimamente. Para cada questéo, por favor, dé uma
resposta que mais se aproxime da maneira como vocé sente em relagao as
Gltimas quatro semanas.
Resposta: Todo o tempo (1)

A maior parte do tempo (2)

Uma boa parte do tempo (3)

Alguma parte do tempo (4)

Uma pequena parte do tempo (5)

Nunca (6)

a. Quanto tempo vocé tem se sentido cheio de vigor, cheio de vontade,
cheiode forca__

b. Quanto tempo vocé tem se sentido uma pessoa muito nervosa____

¢. Quanto tempo vocé tem se sentido tdo deprimido que nada pode
anima-lo__

d. Quanto tempo vocé tem se sentido calmo ou tranquilo____

e. Quanto tempo vocé tem se sentido com muita energia____

f. Quanto tempo vocé tem se sentido desanimado e abatido___

g. Quanto tempo vocé tem se sentido esgotado_

h. Quanto tempo vocé tem se sentido uma pessoa feliz__

i. Quanto tempo vocé tem se sentido cansado___

10 - Durante as ultimas quatro semanas, quanto do seu tempo a sua satde
fisica ou problemas emocionais interferiram com as suas atividades
sociais (como visitar amigos parentes, etc.)?

a. Todo o tempo

b. A maior parte do tempo

¢. Alguma parte do tempo

d. Uma pequena parte do tempo

e. Nenhuma parte do tempo

11 - O quanto é verdadeiro ou falso cada uma das afirmacdes para vocé?
Resposta: Definitivamente verdadeiro (1)

A maioria das vezes verdadeiro (2)

N&o sei (3)

A maioria das vezes falsa (4)

Definitivamente falso (5)
a. Eu costumo adoecer um pouco mais facilmente que as outras
pessoas__
b. Eu sou tdo saudavel quanto qualquer pessoa que conhego__
¢. Eu acho que minha satde vai piorar_____

d. Minha salde é excelente AN EX@ 5




PACIENTE Medicacéo PACIENTE Medicacéo PACIENTE Medicacéo
1 Furosemida 9 Furosemida 16 Marevan
PDN AAS Furosemida
AAS Atenolol ODP
Sinvastatina CaCO3
ODP Citalopram 17 Marevan
Clorana
10 Ticropidina ODP
2 AAS Anlodipina HCTz
Digoxina
Furosemida 11 Marevan 18 Miflazona
Losartan Loratadina
3 Marevan Digoxina
Furosemida Espironolactona 19 Losartana
ODP Lasix Espironolactona
Lasix
4 Marevan 12 ODP Marevan
Clorana Omeprazol ODP
Sulfato Ferroso Lasix Furosemida
Complexo B Puran
20 Marevan
5 Nifedipina 13 Propanolol Losartan
Clavulin Marevan Digoxina
Complexo B Espironolactona
Marevan 14 ODP Lasix
Clorana
ODP 15 Furosemida 21 ODP
HCTZ Marevan Omeprazol
Ferrotrat Lasix
6 Puran T4 Citoneurin Puran
Digoxina
Verapramil 22 Furosemida
Nifedipina Marevan
Eutirox Ferrotrat
Clexane Citoneurin
Marevan
PDN
AAS infantil
Acido Félico
7 Miflazona
Loratadina
8 Losartana
Espironolactona
Lasix
Marevan
ODP
Furosemida
PND - Prednisona; AAS - Acido Acetil Salicilico, ODP - Oxigenoterapia Domicilar

Prolongada;HCTZ — Hidrocloritiazida; CaCO3; — Carbonato de Calcio.

ANENQI




ARNEXG VI

Anexo VII: dados demogréficos, clinicos e laboratoriais de todos os pacientes estudados

1 M | 66 HAPI 82 47 Si 11 Il 11 88 163 76 118 76 136 291 279 280
2 M | 48 HAPI 110 99 Si 11 1l Il 34 44 55) 52 53 60 440 430 420
3 F 40 HAPI 53 66 Si IV oIV 75 90 29 42 73 73 340 402 369
4 F 75 HAPI 65 30 Si Il Il Il 46 53 39 49 42 55) 457 471 390
5 M | 42 HAPI 40 34 Si 11 1l 11 89 85 107 163 113 187 450 420 423
6 M | 45 HAPI 103 57,7 Si Il Il Il 129 161 117 143 120 173 453 514 510
7 F

B, bosentana; BCC, bloqueador de canal de célcio; DCC, doenga cardiaca congénita; DTCS, distancia percorrida no teste de caminhada de 6 minutos; DDTC, doenga difusa do tecido conectivo;
Etiol, etiologia; F, Feminino; HAPI, hipertensdo arterial pulmonar idiopatica; MO, momento 0; M1, momento 1; M2, momento 2; M, masculino; NR, ndo realizou; Pte. paciente; PAPM, presséo da
artéria pulmonar média; PEmax, pressao expiratéria maxima; Pimax, pressdo inspiratoria maxima; PSAP, pressdo sistélica da artéria pulmonar; S, sexo; Sarc, sarcoidose; Si, Sildenafil; TEPCH,
tromboembolia pulmonar cronica hipertensiva; Tto, tratamento;




Anexo VIII: dados dos resultados obtidos nos dominios do SF-36 de todos os pacientes estudados Am EX@ WH |:| |:|

MO, momento 0; M1, momento 1; M2, momento 2; Pte. paciente;
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