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Resumo

Gestantes com pré-eclampsia apresentam alteracbes nas vias aéreas
superiores e no sistema cardiovascular quando comparadas com gestantes
normais. O objetivo do presente estudo foi avaliar as pressdes respiratérias
maximas, a espirometria e a capacidade funcional de exercicio em gestantes
com pré-eclampsia, através de manovacuometria, espirometria e teste de
caminhada de seis minutos. Foram avaliadas 74 gestantes, sendo 37
normais (controle) e 37 com pré-eclampisa, entre estas 16 com pré-
eclampsia leve e 21 com pré-eclampsia grave. As pressoes respiratorias
maximas e a maioria das variaveis espirométricas foram semelhantes entre
0S grupos pré-eclampsia e controle, exceto o maior volume minuto [14 (12;
16) x 12 (10; 14)] e menor capacidade vital forcada [100 (97; 106) x 106 (98;
111)] verificados no grupo pré-eclampsia, quando comparado com 0 grupo
controle, respectivamente. A capacidade funcional de exercicio representada
pela distancia percorrida no teste de caminhada de seis minutos foi menor
no grupo pré-eclampsia (421459 m) quando comparado com O grupo
controle (497+ 39 m). A analise de regressao mdltipla identificou a presenca
de pré-eclampsia e a capacidade vital forcada como preditores da distancia
percorrida no teste de caminhada de seis minutos (R%= 98,5%). Conclui-se
gue, a pré-eclampsia esta associada com menor tolerancia ao exercicio,
guando avaliada pelo teste de caminhada de seis minutos. Apenas dois
parametros espirométricos, volume minuto e capacidade vital forcada,
apresentaram alteracdes significativas no grupo com pré-eclampsia, sendo
gque a capacidade vital forcada influenciou no desempenho durante o
exercicio. A pré-eclampsia nao interfere nas funcdes musculares
respiratorias representadas pelas pressdes inspiratéria e expiratéria
méaximas.

Palavras-chave: capacidade funcional de exercicio, espirometria, pré-

eclampsia.



Abstract

Pregnants with pre-eclampsia present upper airway and cardiovascular
dysfunctions when compared with healthy pregnants. The aim of the current
study was to assess maximal respiratory pressures, spirometry and
functional exercise capacity in pregnants womem with pre-eclampsia, by
evaluation of manovacuometer, spirometry and six-minute walk test.
Seventy-four pregnants were evaluated, 37 healthy (control) and 37 with pre-
eclampsia: 16 with mild and 21 with severe pre-eclampsia. Maximal
respiratory pressures and most of spirometrics variables were similar
between pre-eclampsia and control groups, exception the higher minute
ventilation [14 (12;16) x 12 (10;14)] and the minimal forced vital capacity
[100 (97;106) x 106 (98;111)] observed in pre-eclampsia compared with
control group, respectively. Functional exercise capacity represented by the
distance performed for the six-minute walk test, was lower in pre-eclampsia
group (421+59 m) compared with control group (497+ 39 m). Multiple
regression analysis identified pre-eclampsia and forced vital capacity as
predictors of distance performed on the six-minute walk test (R*= 98,5%).
Therefore it was concluded that pre-eclampsia is associated with lower
exercise tolerance when assessed by the six-minute walk test. Only two
spirometrics variables presented significative alteration in pre-eclampsia
group, minute ventilation and forced vital capacity which influenced the
exercise performance. Pre-eclampsia does not interfere in respiratory muscle
function, represented by the maximal inspiratory and expiratory pressures.

Key word: functional exercise capacity, spirometry, pre-eclampsia.
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A gestacao € caracterizada pelo conjunto de adaptacdes anatbmicas
e fisiologicas, presentes em todo o organismo da mulher, inclusive no
sistema respiratorio. Entre as alteracfes anatbmicas destaca-se o aumento
significativo do angulo subcostal® e elevacado do diafragma?®.

Nas alteracBes funcionais verifica-se reducdo da capacidade residual
funcional (CRF) e do volume de reserva expiratorio (VRE), devido ao
deslocamento cranial do diafragma causado pelo aumento da presséo intra-
abdominal>*®. Por outro lado, h4 aumento do volume corrente (VC) e do

10 e manutencdo da complacéncia pulmonar?, do

volume minuto (VE)
volume expirado forcado no primeiro segundo (VEF;)>"'°, da capacidade
vital forcada (CVF), da capacidade pulmonar total (CPT)**>"® do pico de
fluxo expiratério 2, da frequéncia respiratéria (Fr)®°, da pressdo
inspiratdria maxima (Plmax) e da pressdo expiratéria maxima (PEmax)®,
guando comparado com o periodo puerperal ou com mulheres ndo gravidas.

Outra caracteristica especifica da gestacdo € a maior incidéncia de
ronco e distarbios do sono, presentes em 14% das mulheres ndo gravidas e
28% das gestantes normais™. O mecanismo das alteracées do sono durante
a gestacao ainda nédo esta claro, mas os fatores que predispdem a essas
alteracbes sdo a reducdo da area de seccdo transversa das vias areas
superiores®®, ganho de peso* e edema de faringe®**°.

A pré-eclampsia, doenca hipertensiva especifica da gravidez,
classicamente € caracterizada pela associacao de pressao arterial de pelo
menos 140x90 mmHg e proteindria de pelo menos 300 mg em 24 horas,
apos a 202 semana, em mulheres sem antecedente de hipertenséo arterial®.
Entre os fatores fisiopatolégicos da pré-eclampsia destaca-se a resposta
inflamatdria sistémica exacerbada, que causa hipoxia tissular e lesdo das
células endoteliais ’. E uma doenca sistémica, podendo comprometer a
perfusdo da placenta, rim, figado, cérebro, coracéo e pulmao*®.

Em relagédo ao sistema respiratorio, o ronco e os disturbios do sono
sdo mais freqientes em gestantes obesas', ocorrendo em
aproximadamente 75% das gestantes com pré-eclampsia’®. Franklin et al.
(2000)* mostraram que o ronco é um fator preditivo independente de
hipertensdo gestacional e de restricdo do crescimento intra-uterino. Além

disso, em gestantes com pré-eclampsia o estreitamento das vias aéreas
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s

superiores™® é compativel com a limitacdo do fluxo inspiratério durante o
sono®. Edwards et al. (2000)*° verificaram que a obstrucéo parcial das vias
aéreas superiores, em gestantes com pré-eclampsia, estd associada a
hipertensdo arterial e que 0 uso de pressdo continua nas vias aéreas
superiores (CPAP) controla a pressao arterial.

S&80 escassos na literatura os estudos sobre as alteragdes
respiratérias em gestantes com hipertenséo gestacional. Rees et al. (1990)°
avaliaram mulheres com hipertensdo gestacional e gestantes saudaveis, e
nao encontraram diferenca entre os grupos no volume minuto, no consumo
de oxigénio, na producéo e tensdo de COa,.

As alteracdes do sistema cardiorespiratério na pré-eclampsia como a
obstrucdo parcial das vias aéreas superiores, os distirbios do sono'® e as
alteracbes cardiacas? justificam o uso do teste de caminhada de seis
minutos, uma vez que o0 sistema cardiorespiratério € determinante na
capacidade funcional de exercicio.

O teste de caminhada de seis minutos avalia a capacidade funcional
de exercicio, € um método seguro, bem tolerado pelos pacientes, de facil
execucdo? e reflete a condicdo das atividades de vida diaria, uma vez que
estas sdo realizadas em nivel submaximo de exercicio. Esse teste €
indicado para avaliar/mensurar a resposta da terapéutica e o estado
funcional do paciente, bem como predizer morbidade e mortalidade de
doencas cardiopulmonares American Thoracic Society (ATS)?. Na literatura,
o teste de caminhada de seis minutos esta bem consolidado para doencas
pulmonares e cardiacas, porém ndo foi encontrado estudo em populacdes
especificas como gestantes.

Na pré-eclampsia ocorrem alteracfes significativas das vias aéreas
superiores e do sistema cardiovascular. Portanto, as investigacdes desses
aspectos tornam-se importantes, principalmente, porque ha poucos relatos
na literatura sobre as modificagfes do sistema respiratdrio na pré-eclampsia
e se essas alteragcbes podem influenciar a capacidade funcional de
exercicio. O presente estudo pretende contribuir com a compreensdo do
comportamento hemodinamico e do sistema respiratorio de gestantes com

pré-eclampsia.
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OBJETIVO GERAL
Avaliar as pressdes respiratérias maximas, a espirometria e a

capacidade funcional de exercicio em gestantes com pré-eclampsia.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Comparar 0 comportamento desses parametros entre:
Gestantes portadoras de pré-eclampsia e gestantes saudaveis
Gestantes portadoras de pré-eclampsia leve e grave

e Avaliar a influéncia da pré-eclampsia na capacidade funcional de

exercicio
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Sujeitos e Métodos

1. Tipo do estudo

Foi realizado um ensaio clinico caso-controle.
2. Tamanho amostral

O tamanho amostral foi calculado para identificar diferencas maiores

gue um desvio padréo entre a média do volume minuto entre 0os grupos pré-

eclampsia e controle descrito por Ree et al. (1991)°. Para isso, foram

necessdrias 21 pacientes em cada grupo, considerando-se o nivel de
significancia de 5% (o= 0,05) e o poder de 90% (= 0,10).

3. Populacéo

Foram avaliadas primigestas com diagnéstico de pré-eclampsia,

pareadas pela idade gestacional com primigestas normais, acompanhadas

no Ambulatério de Pré-natal ou internadas na Maternidade do Hospital das

Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu — UNESP, no periodo de
junho de 2006 a junho de 2007.

4. Critérios de incluséo do grupo pré-eclampsia
e Ser primigesta
e Ter diagnéstico de pré-eclampsia
e Ter assinado o termo de consentimento livre e esclarecido
(Anexol)
5. Critérios de inclusédo do grupo controle
e Ser primigesta
e Auséncia do diagnadstico de pré-eclampsia
e Ter assinado o termo de consentimento livre e esclarecido
6. Critérios de Exclusao
Ter diagndstico prévio de: asma, diabetes, cardiopatia congénita,
doencas neuromusculares e gravidez gemelar.
7. Variaveis de controle
e |dade: definida em anos completos
e Peso corporal: mensurado em quilogramas (kg)
e Estatura: medida em centimetros (cm)
e |dade gestacional no momento da avaliacdo: calculada em

seémanas.
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8. Variaveis dependentes

Pressao inspiratéria maxima (Plmax): medida em centimetros
de &gua (cm H,0)
Presséo expiratdéria maxima (PEmax): medida em centimetros

de &gua (cm H,0)

Espirometria: caracterizada pelos seguintes parametros:

Volume corrente (VC): medido em litros (L)

Volume minuto (VE): medido em litros por minuto (L/min)
Volume de reserva expiratorio (VRE): expresso em percentual
dos valores previstos (% prev)

Capacidade vital lenta (CVL): expressa em percentual dos
valores previstos (% prev)

Capacidade vital forcada (CVF): expressa em percentual dos
valores previstos (% prev)

Volume expirado forcado no primeiro segundo (VEF,):
expresso em percentual dos valores previstos (% prev)
Relacdo volume expirado forcado no primeiro segundo e
capacidade vital forcada (VEF1/CVF): expresso em percentual
dos valores previstos (% prev)

Parametros mensurados no inicio e final do teste de caminhada de

seis minutos:

Pressao arterial sistdlica (PAS): expressa em milimetros de
mercuario (mmHgQ)

Pressao arterial diastélica (PAD): expressa em milimetros de
mercurio (mmHg)

FreqgUéncia respiratoria (Fr): expressa em ciclos por minuto
(cpm)

FreqgUéncia cardiaca (FC): expressa em batimentos por minuto
(bpm)

Saturacdo periférica de oxigénio (SpO.): expressa em
percentual (%)

Percepcéo da dispnéia: expressa em pontos de zero a dez na

escala de Borg
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e Distancia percorrida: expressa em metros (m)

9. Delineamento do estudo

As pacientes foram selecionadas entre as gestantes atendidas no
Servico de Pré-Natal do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
Botucatu — UNESP e que preencheram os critérios de inclusdo. Apds a
assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido procedeu-se a
sequéncia de avaliagOes: teste de caminhada de seis minutos, Plmax,
PEmax e espirometria (Anexo2).

Métodos

1. Peso corporal

O peso corporal em kg foi obtido previamente as avaliacbes com a
paciente na posicdo anatdmica, descalca e com roupa padronizada
(camisola do hospital). Foi utilizada a balanca da marca Filizola®, série
3134, Sao Paulo, Brasil, com precisao de 100g e limite de carga de 150kg.

2. Estatura

A estatura foi mensurada por meio do estadidmetro, afixado na
balanca descrita acima, com precisao de 0,5cm e escala de 95 a 188cm. A
paciente apresentava-se descalca e na posi¢cao anatémica.

3. Indice de massa corporal

O indice de massa corporal (IMC) pré-gestacional foi calculado pelo
peso pré-gestacional e estatura anotados no cartdo de pré-natal, e
classificado segundo a Organizacdo Mundial da Satde (1997)%*. O IMC
gestacional foi calculado pelo peso e estatura na data da avaliacdo e
classificado de acordo com Atalah et al. (1997)%° (Anexo 3). Foi considerado
IMC adequado as pacientes eutrdficas e IMC inadequado as pacientes com
sobrepeso e obesidade.

4. Idade gestacional

A idade gestacional foi calculada em semanas pela data da ultima
menstruacdo, desde que houvesse certeza, ou pelo exame ultrasonografico

realizado até a 202 semana de gestacao.
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5. Gravidade da pré-eclampsia

Pré-eclampsia grave foi definida quando havia a presenca de um ou
mais dos achados abaixo™®:

e Pressao arterial > 160x100mmHg

e Proteindria > 2g em 24 horas

e Creatinina sérica > 1,2mg/dL

e Contagem de plaquetas inferior a 100.000 células/mm?® e/ou

evidéncias de anemia hemolitica microangiopatica

e Enzimas hepéticas aumentadas (alanina aminotransferase e/ou

aspartato aminotransferase) > 70UI/L

¢ Sinais de eminéncia de eclampsia

e Eclampsia

e Edema agudo de pulméao

e Restricdo de crescimento intra-uterino

6. Teste de caminhada de seis minutos

O teste de caminhada de seis minutos foi realizado de acordo com o
protocolo estabelecido pela ATS?. Previamente a realizacéo do teste, todas
as pacientes receberam as mesmas orientagdes: “caminhe o mais rapido
possivel durante seis minutos ao longo do corredor, se necessario pode
interromper o teste para descansar, mas este deve ser continuado assim
gue vocé for capaz”.

O teste foi realizado uma vez e individualmente num corredor de 30
metros demarcado a cada trés metros e sem obstaculos (Figura 1). A
pesquisadora caminhava atras da paciente para nao interferir na velocidade
da caminhada e o estimulo verbal foi padronizado, repetindo-se
alternadamente a cada minuto as frases “vocé esta indo bem - faltam cinco
minutos”, “mantenha o ritmo - faltam quatro minutos” e assim
sucessivamente.

Apoés seis minutos a paciente foi instruida parar a caminhada e a
distancia total percorrida foi calculada em metros. Antes e imediatamente
apos o teste foram mensuradas: as pressdes arteriais sistélica e diastdlica, a
frequéncia de cardiaca, a frequéncia respiratoria, a saturacdo periférica de

oxigénio (Sp0y), a percepcao da dispnéia (Borg).
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A frequéncia cardiaca avaliada pela frequéncia de pulso e a SpO.
foram mensuradas através do oximetro de pulso da marca Ohmeda Biox®
3700, Louisville, USA. A percepcdo da dispnéia foi avaliada pela escala de
dez pontos de Borg et al. (1990)*°, sendo atribuido zero para o esforco
insignificante e dez para o esforco exaustivo. A frequéncia respiratoria foi
obtida com a paciente na posicdo sentada por meio da contagem dos
movimentos téraco-abdominais em um minuto.

Figura 1- Execucgao do teste de caminhada de seis minutos

7. Presséao arterial

A pressdo arterial foi mensurada segundo as recomendacbes da
Sociedade Brasileira de Hipertensdo Arterial (2004)". A paciente
permanecia sentada por cinco minutos, com as pernas descruzadas e 0s
bracos apoiados ao nivel do coracdo. O manguito do esfigmomandmetro era
acoplado no braco esquerdo e, em seguida, era palpado o pulso radial. A

campanula do estetoscOpio era posicionada sobre a artéria braquial e



Sujeitos e Métodos 22

inflamava-se rapidamente o esfignomandémetro com posterior desinsuflacéo
de modo lento. A pressdo arterial sistélica (PAS) era identificada pelo
aparecimento do 1° som de Korotkoff e a presséo arterial diastélica (PAD)
pelo 5° som de Korotkoff.

8. Pressdes Respiratdrias Maximas

A pressdo inspiratoria maxima (Plmax) e a pressao expiratoria
maxima (PEmax) foram aferidas pelo método de Black & Hyatt (1969)%%, por
meio do equipamento manovacudémetro analégico da marca Suporte®, com
escala operacional de menos 150 cmH,O a mais 150 cmH,O e
demarcacdes de 10 em 10 cmHz0 (Figura 2).

A mensuracdo da Plmax foi realizada a partir do volume residual,
sendo que neste momento o adaptador bucal continha orificios de dois
milimetros para evitar o uso da musculatura bucal. Enquanto a PEmax era
mensurada, a partir da capacidade pulmonar total, o bucal ndo continha
orificios. Durante 0 exame a paciente permanecia sentada e com uma pinga
nasal.

Os testes foram realizados por trés vezes consecutivas com intervalo
de dois minutos entre as afericdes. Foi considerado o valor mais negativo da
PImax e o maior valor da PEmax obtido. Se o valor da terceira medida fosse

maior que 20%, era realizada uma quarta mensuracao.

Figura 2 — Manovacuémetro, conector, bucal e clipe nasal
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9. Espirometria

A espirometria foi realizada por meio do espirémetro Koko DigiDoser®
2003D2173, Ferraris Louisville, USA, sendo mensurados: VC, VE, CVL, ClI,
VRE, CVF, VEF; e VEF;/CVF e pico de fluxo expiratério. As variaveis foram
expressas em percentual dos valores previstos segundo Knudson et al.
(1976)%°.

As pacientes foram submetidas a trés curvas expiratérias forcadas,
tecnicamente aceitaveis. Durante o exame, a paciente permanecia sentada
com uma pinga obstruindo o nariz (Figura 3).

A espirometria foi realizada sempre pela mesma pessoa, seguindo as
recomendacdes da ATS®. Os laudos dos exames foram feitos por médicos

pneumologistas.

Figura 3 — Realizacdo da espirometria
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10. Aspectos éticos
O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da FMB-
UNESP no dia cinco de dezembro de 2005 (Anexo 4 e 5).

11. Anédlise estatistica

A estatistica descritiva dos dados foi apresentada por tabela, sendo
as variaveis numéricas apresentadas com calculo de média e desvio padrao,
mediana e percentis, e propor¢do. Média foi utilizada para variaveis com
distribuicdo simétrica ou normal e a mediana para variaveis com distribuicao
assimétrica ou ndo normal; as variaveis categoricas foram expressas pela
proporcdo de eventos.

A comparacdo entre 0s grupos pré-eclampsia e controle, pré-
eclampsia leve e grave, quanto as variaveis numéricas foi realizada pelo
teste t de Student para distribuicdo normal ou pelo teste de Mann-Whitney
para distribuicdo ndo normal. Para as variaveis categoricas foi utilizado o
teste de Qui-quadrado ou teste exato de Fisher.

Para explicar a distancia percorrida no teste de caminhada de seis
minutos foi realizada regressdo multipla linear. As variaveis explicativas
foram: auséncia de pré-eclampsia (0), presenca de pré-eclampsia (1), valor
basal da presséo arterial diastolica e percepcao da dispnéia (Borg), indice de
massa corporal gestacional, capacidade vital forcada e presséo inspiratoria
maxima. Foi utilizado o processo de selecdo semi-automatico de variaveis
stepwise com nivel descritivo de entrada das variaveis a=0,05 e nivel
descritivo de saida das varidveis de a=0,10. A adequacao desse modelo foi
verificada por meio de analises de residuo (Teste de Shapiro Wilk e analise
grafica).

Foi considerado nivel de significancia p=0,05.
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Participaram do estudo 74 gestantes, distribuidas em dois grupos de
acordo com a presenca ou ndo de pré-eclampsia. Os grupos foram
constituidos de 37 gestantes normais (controle) e 37 gestantes com o
diagnostico de pré-eclampsia, entre estas 16 com pré-eclampsia leve e 21
com pré-eclampsia grave.

As principais caracteristicas dos grupos de estudo encontram-se na
Tabela 1. Os grupos foram homogéneos em relacdo a idade materna, ao
IMC pré-gestacional, a idade gestacional na avaliacdo e a propor¢cdo de
tabagistas. O grupo pré-eclampsia apresentou IMC gestacional

significativamente maior que o grupo controle.

Tabela 1 - Caracteristicas gerais dos grupos pré-eclampsia e controle

Variaveis Pré-eclampsia Controle Valor de p
(n=37) (n=37)

Idade (anos) Md (Q25; Q75) 21 (19;26) 22(18;24) 0,653"

IMC pré-gestacional (kg/m? X +DP 24+5 23+4 0,598®

IMC gestacional (kg/m?) X + DP 31+4 28+5 0,010@

|G na avaliacdo (semanas) Md (Q25;Q75) 37 (34;38) 37(33;38) 0,255

Tabagistas (proporgéo) n (%) 6 (16) 8 (22) 0,553

MC= indice de massa corporal; IG= idade gestacional; Md: mediana; Q25: percentil 25%; Q75: percentil 75%; X:
média; DP: desvio padrdo; ® Mannn-Whitney; @ t Student; ® Qui-Quadrado.
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A Tabela 2 mostra que os valores das pressdes respiratorias maximas

e as variaveis espirométricas foram semelhantes entre os grupos, exceto o

VE que foi maior e a CVF menor no grupo pré-eclampsia comparado com o

controle.

Tabela 2 - Valores das pressdes respiratorias maximas e da espirometria

nos grupos pré-clampsia e controle

Variaveis Pré-eclampsia Controle Valor de p
(n=37) (n=37)
Plmax (cm H,0) X + DP -107 + 29 112 + 24 0,451%
PEmax (cmH,0)  Md (Q25; Q75) 95 (80; 105)  95(80;110)  0,577?
VC (L) Md (Q25; Q75) 0,9 (0,6; 1,2) 0,7 (0,7; 1) 0,417®
VE (L/min) X + DP 14 (12; 16) 12 (10; 14) 0,002
CVL (%prev) X + DP 98 + 13 100 + 11 0,495
Cl (%prev) X + DP 114 +17 117 +15 0,366
VRE (%prev) X + DP 71+ 28 71+19 0,985%
CVF (%prev) Md (Q25; Q75) 100 (97; 106) 106 (98; 111)  0,002?
VEF; (%prev) X + DP 98 + 12 101+ 9 0,208"
VEF1/CVF (%prev) X + DP 98 (96;102) 97 (93;100)  0,226@
PFE (L/min) Md (Q25; Q75) 400 (350; 430) 360 (340; 420) 0,147?

PImax: pressao inspiratéria maxima; PEmax: presséo expiratéria maxima; VC: volume corrente; VE: volume minuto;

CVL: capacidade vital lenta; Cl: capacidade inspiratéria; VRE: volume de reserva expiratdrio; CVF: capacidade vital

forcada; VEF;: volume expirado forgado no primeiro segundo; PFE: pico de fluxo expiratorio; X: média; DP: desvio
padrso; Md: mediana; Q25: percentil 25%; Q75: percentil 75%;  t Student; ® Mann Whitney.
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Na Tabela 3, encontram-se as variaveis mensuradas no inicio e final
do teste de caminhada de seis minutos nos grupos pré-eclampsia e controle,
sendo que a maioria dos valores foram significativamente superiores no
grupo pré-eclampsia, exceto os valores de FCi, SpO.i e SpO,f. Todas as
pacientes completaram o teste de caminhada de seis minutos sem a

necessidade de pausa por manifestarem sintomas.

Tabela 3 - Valores dos parametros avaliados no inicio e final do teste de

caminhada de seis minutos nos grupos pré-eclampsia e controle

Variaveis Pré-eclampsia Controle Valor de p
(n=37) (n=37)

PASi (mmHg)  Md(Q25;Q75) 140 (130; 140) 110 (100; 0,001®
110)

PASf (mmHg)  Md (Q25;Q75) 150 (140; 160) 110 (110; 0,001@
120)

PADi (mmHg)  Md (Q25; Q75) 90 (80; 100) 70 (60; 70)  0,001@
PADf (mmHg)  Md (Q25;Q75) 100 (90; 100) 70 (60; 80)  0,001@

Fri (rpm) Md (Q25; Q75) 20 (16; 20) 16 (14;20)  0,002@
Frf (rpm) Md (Q25; Q75) 24 (20; 28) 20 (16;24)  0,001@
FCi (bpm) X + DP 90 + 14 84 + 15 0,073
FCf (bpm) X + DP 106 +1 8 96 + 16 0,021®
SpO.i (%) Md (Q25; Q75) 97 (96; 98) 98 (97;98)  0,563?
SpO.f (%) Md (Q25; Q75) 97 (96; 98) 97 (97;98)  0,481?
BORGiI Md (Q25; Q75) 2 (1; 3) 1(1;2) 0,040?
BORGH Md (Q25; Q75) 4(3;7) 3(2; 4) 0,017%@

i inicial; f: final; PAS: pressao arterial sistolica; PAD: pressao arterial diastélica; fR: freqliéncia respiratoria; FP:
freqiiéncia de pulso; SpO,: saturacdo periférica de oxigénio; BORG: escala de percepgdo da dispnéia; Md:
mediana; Q25: percentil 25%; Q75: percentil 75%; X: média; DP: desvio padrao; ™ t Student; ® Mann - Whitney.



Resultados

29

Na analise dos valores das pressfes respiratorias maximas e da

espirometria apenas no grupo pré-eclampsia, estratificado pela gravidade da

doenca, ndo houve diferenca significativa entre os casos de pré-eclampsia

leve e grave (Tabela 4).

Tabela 4 - Valores das pressfes respiratorias maximas e da espirometria no

grupo pré-eclampsia segundo a gravidade da doenca

Variaveis PE leve PE grave Valor de p
(n=16) (n=21)
PImax (cm H.0) Md (Q25; Q75) -105 + 30 -108 + 28 0,351
PEmax (cm H,0) X + DP 84+ 16 100 + 19 0,212
VC (L) Md (Q25; Q75) 0,9+0,4 1+0,4 0,790
VE (L/min) X + DP 14+5 15+5 0,429
CVL (%prev) X + DP 94 +11 100 + 15 0,602"
Cl (%prev) X + DP 109 +18 117 +16 0,993"
VRE (%prev) X + DP 71+ 26 72 +31 0,602
CVF (%prev) Md (Q25; Q75) 98 (97; 101) 101 (98; 107)  0,397?
VEF; (%prev) Md (Q25; Q75) 99 (92; 104) 97 (92; 105)  0,933?
VEF1/CVF(%prev)  Md(Q25; Q75) 98 (97; 102) 98 (94; 100)  0,473?®
PFE (L/min) X + DP 399 + 92 392+ 55 0,572

PE: pré-eclampsia; PlImax: pressao inspiratéria maxima; PEmax: pressdo expiratéria maxima; VC: volume corrente;

VE: volume minuto; CVL: capacidade vital lenta; Cl: capacidade inspiratoria; VRE: volume de reserva expiratorio;

CVF: capacidade vital forcada; VEF;: volume expirado forgado no primeiro segundo; PFE: pico de fluxo expiratério;
Md: mediana; Q25: percentil 25%; Q75: percentil 75%; X: média; DP: desvio padrao; ® t Student; ¥ Mann-Whitney.
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Em relacédo aos valores das variaveis do teste de caminhada de seis

minutos no grupo pré-eclampsia, analisados segundo a gravidade da

doenca, os valores de PASI, PASf, PADi e PADf foram diferentes entre os

grupos, sendo significativamente maiores no grupo pré-eclampsia grave

(Tabela 5).

Tabela 5 - Valores das variaveis avaliadas no inicio e final do teste de

caminhada de seis minutos no grupo pré-eclampsia segundo a gravidade da

doenca
Variaveis PE leve PE grave Valor de p
(n=16) (n=21)

PASI (mmHg) X + DP 128 + 15 147 + 16 0,001®W
PASf (mmHg) X + DP 137 + 14 156 + 18 0,001
PADI (mmHg) X + DP 84+9 96 + 8 0,001®
PADf (mmHg)  Md (Q25;Q75) 90 (87; 100) 150 (140; 170)  0,001®
Fri (rpm) X + DP 18 + 4 20 +3 0,404%
Frf (rpm) Md (Q25; Q75) 22 (20; 28) 24 (21; 28) 0,842?
FCi (bpm) X + DP 93 + 13 88+ 14 0,400%
FCf (bpm) X + DP 107 + 18 105 +18 0,633%
SpO,i (%) Md (Q25; Q75) 97 (96; 98) 97 (97; 98) 0,366
SpO.,f (@) Md (Q25; Q75) 97 (96; 98) 97 (96; 98) 0,699%
BORGI Md (Q25; Q75) 2 (2;3) 2 (1; 3) 0,314@
BORGf Md (Q25; Q75) 4(3;7) 4 (3;5) 0,699%

PE: pré-eclampsia; i: inicial; f: final; PAS: presséo arterial sistdlica; PAD: pressao arterial diastdlica; FR: frequéncia

respiratéria; FP: freqgliéncia cardiaca; SpO,: saturacdo periférica de oxigénio; BORG: escala de percepcdo da

dispnéia; X: média; DP: desvio padrdo; Md: mediana; Q25: percentil 25%; Q75: percentil 75%; ) t Student; ©

Mann-Whitney.
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A distancia percorrida no teste de caminhada de seis minutos foi
significativamente menor no grupo pré-eclampsia comparado com o controle
nas seguintes situagdes: pré-eclampsia e controle (Figura 4), pré-eclampsia
e controle estratificados pelo IMC adequado (Figura 5), e pré-eclampsia e
controle estratificados pelo IMC inadequado (Figuras 6). Nas gestantes com
pré-eclampsia e IMC inadequado a distancia percorrida foi menor que nas
com IMC adequado, enquanto que no grupo controle ndo houve diferenca na
distancia percorrida quando comparado IMC adequado com inadequado
(Figura 7). A distancia percorrida também néo diferiu entre os grupos preé-

eclampsia leve e grave (Figura 8).
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Figura 4 — Box Plot dos valores medios, desvio padrdo e limites
superiores e inferiores da distancia percorrida pelas gestantes nos grupos
pré-eclampsia e controle
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Figura 5 - Box Plot dos valores medianos, percentis 25 e 75%, e
limites superiores e inferiores da distancia percorrida pelas gestantes com

IMC gestacional adequado nos grupos pré-eclampsia e controle
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Figura 6 - Box Plot dos valores medianos, percentis 25 e 75%, e
limites superiores e inferiores da distancia percorrida pelas gestantes com

IMC gestacional inadequado nos grupos pré-eclampsia e controle
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Figura 7 — Box Plot dos valores médios, desvio padrao e limites superiores e

inferiores da distancia percorrida nos grupos pré-eclampsia e controle,
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Figura 8 - Box Plot dos valores medianos, percentis 25 e 75%, e
limites superiores e inferiores da distancia percorrida pelas gestantes

segundo a gravidade da pré-eclampsia
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O teste de regressao multipla linear mostrou que a presenca de pre-
eclampsia e a capacidade vital forcada explicam 98,5% da variacao total da
distancia percorrida no teste de caminhada de seis minutos. Isso implica que
a presenca de pré-eclampsia reduziu em 43 metros a distancia percorrida e
0 aumento de uma unidade na CVF resultou no incremento de 5 metros na

distancia percorrida (Tabela 6).

Tabela 6 - Regressdo mudltipla linear das variaveis explicativas do teste de

caminhada de seis minutos

Variaveis B (Estimativa) p IC (95%; B)
Pré-Eclampsia -42,86 0,001 (-68,51- -17,20)
CVF (% prev) 4,66 < 0,001 (4,48 — 4,83)

IC: intervalo de confianca; CVF: capacidade vital forcada
Medida de qualidade de ajuste do modelo: R? ajustado= 98,5%
Analise de residuos: p=0,863 (Shapiro Wilk)
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O presente estudo avaliou aspectos do possivel comprometimento do
sistema respiratério e da capacidade funcional de exercicio em gestantes
portadoras de pré-eclampsia.

O grupo de gestantes portadoras de pré-eclampsia apresentou menor
tolerancia ao exercicio representada pela reducdo da distancia percorrida no
teste de caminhada de seis minutos, quando comparado com O grupo
controle, sendo que essa reducdo foi mais acentuada nas gestantes com
IMC inadequado (sobrepeso e obesidade). A analise mdultipla de regresséo
identificou que a presenca da pré-eclampsia e a capacidade vital forcada
foram responséaveis por 98,5% da variabilidade total da distancia percorrida
no teste de caminhada de seis minutos.

Na literatura ndo foram encontrados relatos sobre o teste de
caminhada de seis minutos em populacdo de gestantes. Assim, comparou-
se os resultados do presente estudo com outras populagdes, verificando-se
gue a distancia percorrida pelas gestantes com pré-eclampsia foi menor que
a encontrada em individuos idosos® e portadores de faléncia cardiaca
crénica submetido ao tratamento medicamentoso®.

Em individuos adultos e saudaveis o teste de caminhada de seis
minutos é influenciado pelo género, apresenta relacéo inversa com a idade>"
3336 5 peso corporalP?#343738 & g indice de dispnéia basal®®, e relacao direta
com a estatura®>*, PImax®® e estado psicoldgico®. Enright et al. (2003)*’
mostraram que a menor distancia percorrida est4 associada com individuos
sobrepeso e obesos, com menor valor do VEF;, hipertensao diastélica, maior
concentracdo de proteina C reativa e que apresentem sintomas de
depressé&o ou pior funcéo cognitiva. Ingle et al (2007)* verificaram que em
individuos com disfungéo sistélica do ventriculo esquerdo, a presenca de
anemia e a frequéncia cardiaca de repouso maior que 80 bpm sédo fatores
relevantes no pior desempenho no teste de caminhada de seis minutos.

Como identificado pela analise multipla de regressdo, a capacidade
funcional de exercicio foi influenciada negativamente pela presenca de pré-
eclampsia e positivamente pelo aumento da CVF. Essa influéncia da pré-
eclampsia reduzindo a capacidade funcional de exercicio pode ser atribuida

ao maior IMC na gestacdo?’, as alteracées cardiovasculares como hipertrofia
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cardiaca concéntrica®!, a obstrucéo parcial das vias aéreas superiores® e as
maiores concentracées de proteina C reativa® e de creatinina®®.

Outro fator determinante no teste de caminhada de seis minutos foi a
funcdo pulmonar, representada pela CVF. Esse achado esta de acordo com
Mutluay at al. (2007)*?, que randomizaram 40 pacientes com esclerose
multipla em dois grupos, um submetido a programa de treinamento de forca
para membros superiores e outro considerado controle (n&do submetido a
exercicio). O grupo treinado apresentou correlacdo positiva entre CVF e
distancia percorrida no teste de caminhada de seis minutos.

Os grupos do presente estudo apresentaram dispnéia ao repouso e
apos o exercicio, verificando-se maior intensidade no grupo pré-eclampsia. A
dispnéia estd presente em 60% a 70% das gestantes normais™® sem
interferéncia nas atividades de vida diaria**. A provavel explicacdo da maior
intensidade de dispnéia no grupo pré-eclampsia € que, algumas gestantes
apresentam maior sensibilidade ao CO,, o que intensifica a dispnéia®.
Garcia-Rio et al. (1996) ** avaliaram a percepcédo da dispnéia em gestantes
normais e observaram correlacdo positiva entre Borg, drive respiratério e
sensibilidade dos quimiorreceptores. No presente estudo a dispnéia néo foi
fator determinante na distancia percorrida, porém esse fator esteve
associado com menor tolerancia no teste de caminhada de seis minutos em
pacientes portadores de doenca pulmonar obstrutiva crénica®.

Apesar da limitacdo na capacidade funcional de exercicio e da maior
intensidade da dispnéia, as gestantes com pré-eclampsia ndo apresentaram
reducdo da saturacdo periférica de oxigénio. Diferentemente, Belfort et al.
(1993) *° relataram que a pré-eclampsia esta associada com menor extragéo
de oxigénio tissular quando comparada com gestante saudavel,
possivelmente devido a lesdo endotelial e a redistribuicdo inadequada do
fluxo sanguineo regional. Essa diferenca pode ser decorrente da
porcentagem de gestantes com pré-eclampsia grave, uma vez que no
presente estudo 57% dos casos eram graves, enquanto no estudo de Belfort
et al. (1993)* a gravidade esteve presente em todos 0s casos.

No presente estudo, entre as gestantes controle, a frequéncia
respiratéria basal foi equivalente & encontrada por Heenan et al. (2001)*,
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gue apos submeter as gestantes a exercicio submaximo em cicloergbmetro
verificou aumento da frequéncia respiratdria maior que o encontrado no
presente estudo, apds o teste da caminhada de seis minutos. No grupo de
pré-eclampsia a frequéncia respiratéria basal foi significativamente maior
guando comparada com o grupo controle, porém o aumento apos o teste da
caminhada de seis minutos foi semelhante.

A frequéncia cardiaca basal do grupo controle foi semelhante a
encontrada no grupo de gestante normotensa do estudo de Simmons et al
(2002)%, entretanto, o grupo pré-eclampsia do presente estudo mostrou
frequéncia cardiaca basal superior ao grupo de gestante hipertensa de
Simmons et al (2002).

Entre os parametros espirométricos avaliados, apenas dois
diferenciaram as gestantes controle das com pré-eclampsia, apresentando
estas maior VE e menor CVF. Ree et al. (1989)°, avaliaram VE, consumo de
O,, producdo e tensdo de CO, e ndo encontraram diferencas entre 0s
grupos pré-eclampsia e controle. No presente estudo, os valores do VE do
grupo controle foram similares aos descritos por Kolarzyk et al (2005)*°, que
também avaliaram gestantes saudaveis.

Uma das diferencas encontradas no presente estudo foi o maior
volume minuto no grupo pré-eclampsia, que pode ser explicado pela maior
concentracdo de leptina sangiiinea, horménio estimulador da ventilacao®.
Duarte et al. (2001)*° descrevem que gestantes com pré-eclampsia
apresentam maior concentracdo de leptina, quando comparadas com
gestantes normais. Além disso, as gestantes com pré-eclampsia
apresentaram maior IMC gestacional, que tem relagdo positiva com o
volume minuto™.

Outra diferenca espirométrica entre os grupos de estudo foi a menor
CVF no grupo pré-eclampsia, achado que pode ser atribuido a algumas
caracteristicas destas gestantes como a reducdo na area da seccdo
transversa das vias areas superiores'®, o ganho de peso excessivo com
maior deposicéo de tecido adiposo no pescoco* e o edema de faringe'*™*°.
A pré-eclampsia parece nao interferir na funcdo muscular respiratoria,

gue sao representada pelas Plmax e PEmax. Os valores das pressdes
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respiratorias maximas foram semelhantes nos grupos pré-eclampsia,
controle e subgrupos da pré-eclampsia. Entretanto, os valores da Plmax
foram superiores e da PEmax semelhantes aos descritos na literatura>*. E
importante considerar que, esses autores avaliaram somente pacientes
saudaveis, apesar do periodo gestacional e do método empregado serem 0s
mesmos do presente estudo. Nao foi encontrado relato na literatura de
mensuragcfes das pressdes respiratdrias maximas em gestantes com pre-
eclampsia.

Os demais parametros espirométricos estudados como VC, VEFi,
VEF1/CVF e pico de fluxo expiratorio ndo apresentaram diferenca entre os
grupos e condizem com os valores encontrados em outros estudos que
avaliaram gestantes saudaveis'®**°,

As variaveis da espirometria ndo diferenciaram gestantes com pré-
eclampsia leve e grave. Isso possivelmente ocorreu porque a classificacao
da pré-eclampsia em leve e grave considera varios e distintos fatores, e a
presenca de apenas um deles é suficiente para um caso ser considerado
grave. Esses fatores refletem o maior comprometimento de diferentes
orgaos ou sistemas, como figado, cérebro, rins e sistema de coagulacao.
Assim, pode-se inferir que, mesmo sendo a pré-eclampsia uma doenca de
comprometimento multisistémico, apenas quando esse comprometimento €
grave determina o aparecimento de sinais e/ou sintomas. Na literatura, o
comprometimento pulmonar, quando presente, ndo é identificado por sinais
ou sintomas especificos. Provavelmente, os casos do presente estudo, sdo
heterogéneos quanto ao comprometimento de diferentes 6rgdos ou
sistemas, sem comprometimento pulmonar que apresente manifestacao
clinica.

Consideracg®es finais

Esse é o primeiro estudo, da literatura, que avaliou as pressdes
respiratérias maximas e o teste de caminhada de seis minutos em gestantes
com pré-eclampsia. Essas avaliacdes contribuem para a compreensao das
adaptacdes hemodinamicas e do sistema respiratério nessa populacao.
Novas contribuicdes, como a avaliacdo do estado psicologico e do sistema
cardiovascular, sdo necessarias para estabelecer causa e efeito da alteracéo
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na capacidade funcional de exercicio em gestantes com pré-eclampsia.
Apesar das limitacbes apontadas, esse estudo teve o mérito de fornecer
dados para o conhecimento dos valores das pressbes respiratérias
méaximas, espirometria e capacidade funcional de exercicio em gestantes

portadoras de pré-eclampsia.
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Na presente populacdo de gestantes com pré-eclampsia, os valores
obtidos das pressfes respiratérias maximas, da espirometria e da
capacidade funcional de exercicio, permitem concluir que:

- A pré-eclampsia esta associada com menor tolerancia ao exercicio,
guando avaliada por meio do teste de caminhada de seis minutos.

- Apenas dois parametros da espirometria, volume minuto e
capacidade vital forcada, apresentaram alteracGes significativas no grupo
com pré-eclampsia, sendo que a capacidade vital forcada influenciou no
desempenho durante o exercicio.

- A pré-eclampsia nao interfere nas fun¢cdes musculares respiratorias,

representadas pelas pressoes inspiratéria e expiratdria maximas.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Influéncia da pré-eclampsia na capacidade funcional de exercicio

Eu )

portadora do RG , declaro que li e estou esclarecida do presente termo de

consentimento e, ciente do seguinte;

O objetivo do estudo no qual eu participarei sera avaliar o pulmao e a circulacdo do
sangue pelo corpo. Essa avaliacdo sera realizada por uma fisioterapeuta, e € importante
porque se o pulméo e coracdo da mée estiverem funcionando bem o oxigénio vai chegar até
0 bebé.

Durante o estudo serei avaliada quanto a presséo arterial, quantas vezes o coragao
bate em um minuto, quantas vezes respiro em um minuto, a forca maxima dos musculos
para respirar, quanto de ar entra no pulméo e quanto de ar consigo soprar, qual a distancia
gue consigo caminhar em seis minutos. Essa avaliacdo ndo causa risco e dor, qualquer
sinal de desconforto apresentado durante os procedimentos a avaliacdo seré interrompida.

Tenho o direito de conhecer os resultados da pesquisa e os dados coletados serédo
analisados em conjunto com os de outras gestantes e minha identificacdo ndo sera
divulgada.

A autorizagdo para a participacdo na pesquisa € voluntaria podendo livremente
retirar-me do estudo se assim desejar, sem qualquer prejuizo na assisténcia médica.

O termo constara de duas cOpias uma para a pesquisadora e outra para mim.

Data / /

Assinatura (ou impresséo digital) da gestante
Data / /

Evelise Guimaraes da Silva (Pesquisadora)
Data / /

José Carlos Peracoli (Orientador)

Se a gestante néao for capaz de ler, entdo um adulto ndo participante do estudo deveré estar
presente quando estas informacdes forem lidas e explicadas para a participante da

pesquisa.

Nome por extenso da testemunha Assinatura da testemunha Data / /

Evelise Guimarées da Silva
Rua Angelin Foglia, 174  Vila Carmelo, Botucatu-SP
(14)96943202
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Influéncia da pré-eclampsia na capacidade funcional de exercicio

Identificacdo

Data: / /

Nome: | RG:

Grupo: () controle ( ) pré- | Idade: Raca:
eclampsia

Procedéncia:

DUM: / / IG: Peso pré gestacional:

Gravidade da Pré-eclampsia

() leve () moderada () grave Lesdo de 6rgao alvo
Eclampsia ( )sim ( ) néo Eclampsia ( )sim ( )néo

Sd. Help Parcial ( )sim ( ) néo Cefaléia ( )sim ( )néo

Sd. Help ( )sim ( )nao Alteracdes visuais ( )sim ( )nao
Edema agudo pulmdo ( )sim ( )néo Epigastralgia ( )sim ( )néo
Proteindria:

Teste de caminhada de seis minutos

Inicial Final
PA: PA:
FC: FC:
Fr: Fr:
SpO,: SpO;:
Borg: Borg:

Distancia percorrida:

Cessou antes 6 minutos: ( )sim () ndo

Motivo:
Avaliacdo do Sistema Respiratorio
Peso gestacional: VC:
Estatura: CVL:
IMC: Cl:
Plmax: VRE:
PEmax: CVF:
Pico de fluxo expiratério: VEF;:
VE: VEF,/CVF:
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AT Universidade Estadual Paulista
v
Unesp Faculdade de Medicina de Botucatu

Distrito Rubido Junior, s/n®- Botucatu — S.P.
CEP: 18.618-970

Fone/Fax: (0xx14) 3811-6143 Registrado no Ministério da Salide em 30 de
e-mail secretaria; capellup@fmb.unesp.br abril de 1997

Botucatu, 05 de dezembro de 2.005 OF. 429°2005-CEFP

Hustrissimo Senhor

Prof. Dr. José Carlos Peracoli
Departamento de Ginecologia e Obstetricia
Faculdade de Medlicina de Botucatu

Prezado Dr. Peragoli

De ordem da Senhora Coordenadora deste CEP, informo que o Projeto de Pesquisa “'ungdo
pulmonar de primigestas com pré-eclampsia”, de autoria de Evelise Guimardes da Silva,
orientada por Vossa Senhoria, recebeu do relator parecer favoravel, aprovado em reunido de 05
de dezembro de 2.0035.

Situagdo do Projeto: APROVADQO.

T\

Atenciosamentie,

Alberto Santos Capelluppi
Secretario do CEP J
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| o TE———
unesp UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA PIG e
CAMPUS DE BOTUCATU RUB. o

DIVISAG TECNICA ACADEMICA FACULDADE DE MEDICINA

Secdo de Poés-Graduagdo

BOTUCATU, SP - RUBIAO JUNIOR - CEP 18618-970 - PABX (Oxx14) 3811-8022

JUSTIFICATIVA DE ALTERACAO NO TIiTULO DO PROJETO DE PESQUISA

Declaramos que o Projeto de Pesquisa “Fungdo pulmonar de primigestas com pre-
eclampsia” aprovado pelo CEP em 05/12/2005, teve seu titulo alterado para “ Influéncia
da pré-ecldmpsia na capacidade funcional de exercicio”, sem nenhuma alteragdo no seu
contelido metodoldgico da época de apresentagdo para analise do CEP.

A presente alteragdo foi efetuada somente para adequacdo do titulo da Dissertagdo de

Mestrado.

Botucatu, 09/01/2008 ;

_ > <
Nome/Assinatura do(a) aluno(a) Evelise Guimarées da Silva. ! JOUNL, » SAINTA
Nome/Assinatura do(a) orientador (a) Prof. Adjunto Joseé Carlos Peragoil. “’/‘/P

Programa de Pés Graduagdo em Ginecologia, Obstetricia e Mastologia

Comisé da Fvca em Pesquisa
" % .
Comissde de Euca em Fxperimentagdo Aninial

Recebi aus\ % /QON /O

AlbeNd Sdm\Capelluppr
Seckerdrio ORP/CEEA
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