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Resumo: A asma ¢ uma doenga obstrutiva das vias
acreas inferiores. Para maior acuracia diagnostica, testes
de fun¢do pulmonar que n3o requerem esforco sdo
necessarios. Com este proposito, a técnica de pressdo
expiratoria negativa (NEP) tem sido estudada no sentido
de aferir a limitagdo do fluxo expiratério (LFE). No
entanto, existem poucos estudos na literatura
descrevendo a utilizagdo da NEP em portadores de asma.
Objetivos:  Avaliar novos parametros funcionais
respiratorios através da NEP em asmaticos. Métodos: O
estudo envolveu trés grupos: um grupo controle (GC),
outro com portadores de asma controlada (AC) e outro
com portadores de asma ndo controlada (ANC), de
acordo com o Asthma Control Scoring System,
questionario de controle da doenga. Os testes de fungdo
pulmonar de NEP, pletismografia e espirometria foram
realizados nos trés grupos nesta sequéncia. Resultados:
Ocorreram diferencas significativas entre os grupos GC-
ANC e AC-ANC para as varia¢des de fluxo na metade
inicial do ciclo expiratorio (A0-50%; GC-ANC, p=0,004;
AC-ANC, p=0,02), no intervalo entre 25 ¢ 75% do ciclo
expiratorio (A25-75%; GC-ANC, p=0,0001; AC-ANC,
p=0,04) e na limitagdo ao fluxo expiratorio (LFE; GC-
ANC, p=0,001; AC-ANC, p=0,03). Houve correlagdo
moderada do VEF1 com A0-50%, A25-75% e LFE,
assim como da LFE com VEFI1, VEFI/CVF, VR,
VR/CPT ¢ RAW. Conclusdes: Houve maior LFE e
menor variagdo do A0-50% e do A25-75% naqueles
portadores de obstrugdo mais grave. A NEP é uma
técnica promissora na avaliagdo de pacientes com asma.

Palavras-chaves: limitacdo de fluxo expiratorio, NEP,
asma, instrumentagdo biomédica, biomecanica.

Abstract: Asthma is an obstructive disease of the lower
airways. The negative expiratory pressure technique
(NEP) has been evaluated to assess the expiratory flow
limitation (LEF) in obstructive diseases. However, there
are few studies in the literature describing NEP in
patients with asthma. Objectives: To evaluate new
respiratory function parameters obtained through the
NEP in asthma. Methods: This is an analytical,
experimental and cross-sectional controlled study
involving three groups: a control group (CG), patients
with controlled asthma (CA) and patients with
uncontrolled asthma (UA), classified according to the
Asthma Control Scoring System. NEP, plethysmography
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and spirometry were performed in these three groups in
this order. Results: It were observed significant
differences between the CG-UA and CA-UA: Flow
variation during the first 50% of the expiratory time
(A0-50%; GC-UA, p=0.004; CA-UA, p=0.02), flow
variation between 25 and 75% of the expiratory time
(A25-75%; GC-UA, p= 0.0001; CA-UA, p=0.04) and in
the percentage of tidal expiration over which NEP did
not induce any appreciable change in flow with respect
to the control expired tidal volume (LEF; GC-UA,
p=0.001; CA-UA , p=0.03) . There was moderate
correlation between FEV1 with A0-50%, A25-75% and
LFE, as well as the LEF with FEV1, FEVI/FVC, RV,
RV / TLC and RAW. Conclusions: There was greater
LEF and less variation in A0-50% and A25-75 % for
those with more severe obstruction. NEP is a promising
technique in the evaluation of patients with asthma.
Keywords: expiratory flow limitation, NEP, asthma,
biomedical instrumentation, biomechanics.

Introducao

A asma foi a terceira causa de internacdo hospitalar
em nosso pais em 2008 [1], com cerca de 300 mil
hospitalizagoes [2]. Trata-se de uma doenga inflamatéria
cronica das vias aéreas inferiores Para o diagnostico da
doenca sdo necessarios anamnese, exame clinico e
provas de func¢do pulmonar (3, 4].

A espirometria ¢ o método de escolha para a
avaliacdo funcional respiratria em asmaticos. Porém
apresenta algumas limitac¢des, incluindo a possibilidade
de alteragdo do tonus muscular bronquico durante a
manobra expiratdria forgada, e a necessidade de esfor¢o
do individuo durante a execu¢do das manobras
respiratorias [5, 6]. Deste modo, para maior exatiddo
diagnostica, testes de fun¢do pulmonar que ndo
requerem esforgo tém sido necessarios.

A técnica de pressao expiratoria negativa (NEP) tem
se mostrado um instrumento promissor na pesquisa € na
clinica ao avaliar a limitagdo do fluxo expiratorio (LFE)
de modo simples e ndo invasivo [7]. Este método pode
ser util em idosos [8, 9], criancas [10] e pacientes
ventilados mecanicamente [11], os quais sd0 incapazes
de realizar a manobra expiratoria forcada exigida pela
espirometria.
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Visando aprofundar nosso conhecimento nesta area,
nosso grupo de pesquisa desenvolveu um protdtipo de
um novo instrumento para avaliagdo respiratoria
empregando a NEP [12]. Este instrumento foi
empregado anteriormente em pesquisas envolvendo o
envelhecimento e a doenca pulmonar obstrutiva cronica
[13, 9]. Existem poucos estudos na literatura
descrevendo a utilizagdo da técnica NEP na
determinag¢do da LFE em asmaticos [10, 14, 15, 16, 17].
Os novos parametros oferecidos por este novo
instrumento podem contribuir para aprimorar nosso
entendimento sobre a LFE em asmaticos, assim como
para o diagnostico destas anormalidades em asmaticos.

Neste contexto, o objetivo deste estudo ¢ aprofundar
nosso conhecimento sobre a LFE em portadores de
asma através da analise dos resultados obtidos pela
técnica de NEP.

Materiais e métodos
Delineamento do estudo e sele¢éo dos individuos

Foram estudados trés grupos: um controle (GC),
outro com portadores de asma controlada (AC; escore >
80%) e outro com portadores de asma ndo controlada
(ANC; escore < 79%), segundo o Asthma Control
Scoring System - ACSS, questionario padronizado e
validado com o proposito de avaliar o controle desta
doenga [18]. Foram incluidos no estudo voluntarios com
diagnostico de asma segundo critérios do GINA [4],
com idades entre 18 e 50 anos provenientes do
ambulatorio de pneumologia da Policlinica Newton
Bethem da Prefeitura da Cidade do Rio de Janeiro. O
grupo controle foi constituido por alunos e funcionarios
da UERJ. Para ambos os grupos, os critérios de
exclusdo foram: historico de tabagismo; de apneia
obstrutiva do sono ou outras doencas diferentes da asma;
infec¢des respiratorias nos ultimos 30 dias e indice de
massa corporal (IMC) superior a 29,9 kg/m?.

O protocolo obedeceu as orientagdes da Declaragio
de Helsink ¢ da Resolugao n° 466/12 do Conselho
Nacional de Satide (CNS), sendo aprovado pelo Comité
de Etica do Hospital Universitario Pedro Ernesto.

Protocolo de realizacio dos ensaios

O estudo foi realizado no Laboratorio de
Instrumentagdo Biomédica da Universidade do Estado
do Rio de Janeiro (LIB/UERIJ) onde foram submetidos a:
esclarecimentos sobre o conteido dos exames,
assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido,
anamnese, aplicacdo do ACSS (apenas nos portadores
de asma), afericdo dos sinais vitais ¢ das medidas
antropométricas, ensaios de NEP, pletismografia de
corpo inteiro ¢ espirometria, nesta sequencia.

Instrumentacdo da NEP e realizac&o dos ensaios
Durante a realizagdo do exame de NEP, o individuo

permaneceu sentado utilizando um clipe nasal,
suportando suas bochechas com as méaos e respirando
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calmamente por meio de um bocal (Figura 1). Uma
pressao de -5 cmH,O foi aplicada no inicio de uma
expiragdo corrente e mantida até o final desta, quando a
mediggo foi interrompida. Foi utilizado baixo valor de
NEP objetivando minimizar a colapsidade das vias
aéreas superiores, o que poderia ser um fator
confundidor na avalia¢do das alteragcdes do fluxo
expiratorio nos portadores de obstrugdo intratoracica
[19]. O exame terminou quando ao menos trés medigdes
foram aceitas. O critério de aceitabilidade considerado
foi uma diferenca menor que 10% entre o volume
inspiratdrio final do ciclo respiratorio em que a NEP foi
aplicada e o volume inspiratério final do ciclo
respiratorio que precedeu a aplicagdo da NEP [13]. O
sistema permite o calculo automatico dos parametros
respiratorios relacionados com variagdes de fluxo aéreo
nos primeiros 50% da curva fluxo-volume (A0-50%),
entre 25-75% (A25-75%) e na segunda metade da curva
(A50-100%). O grau da limitacdo do fluxo expiratorio
também foi expresso através da percentagem do fluxo
expiratorio no qual a pressdo negativa ndo induziu
aumento, quando comparado com o volume corrente
expirado do ciclo controle, aquele que precedeu a
aplicagdo da NEP (LFE%). Quando o valor desse indice
¢ zero, o individuo é considerado com auséncia de
limitagdo ao fluxo expiratorio [8, 20, 21,12].

As avaliag¢des de volumes e capacidades pulmonares
foram realizadas por meio do equipamento BPd (InSpire
Health, Inc., 1830 Lefthand Circle, Longmont, CO,
EUA) [6, 22]. Foram avaliados os seguintes pardmetros:
Capacidade vital for¢ada (CVF), Volume expiratorio
forcado no primeiro segundo (VEF1); relagdo
VEF1/CVF, Fluxo expiratdrio forgado médio entre 25 e
75% da curva de CVF (FEF25_75%), relaqﬁo FEFzs_
75%/CVF, Capacidade inspiratéria (CI), Volume residual
(VR), Capacidade pulmonar total (CPT), relagdo
VR/CPT, Resisténcia das vias aéreas (Rva) e
Condutancia das vias aéreas (Gva). Foram avaliados os
valores absolutos e também os percentuais em relagdo
aos valores previstos.

Apresentacdo dos resultados e analise estatistica

As analises estatisticas e os graficos foram
confeccionados através do software Microcal Origin 6.0
e 8.0 (Microcal Software, EUA). Os resultados foram
apresentados através de médiatdesvio padriao (DP).
Foram considerados estatisticamente significativos
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resultados com p<0.05. O teste de Shapiro-Wilk foi
utilizado para avaliagdio da normalidade. Para
comparagdo entre os trés grupos estudados foi utilizado
o teste ANOVA seguido pelo teste de Tukey quando a
distribuigdo foi normal e, foi aplicado o teste Kruskal-
Wallis ANOVA seguido pelo teste Mann-Whitney
quando a distribuicdo foi diferente da normal. Para
comparagdo do ACSS entre os 2 grupos com asma, foi
utilizado o teste t independente. As correlagdes entre os
pardmetros da espirometria e da pletismografia com os
indices da NEP foram estudadas utilizando o coeficiente
de correlagdo de Pearson.

Resultados

Nao houve diferenga para os dados antropométricos
(Tabela 1). Considerando o escore do ACSS, dentre os
portadores de asma ndo controlada que constituiram a
amostra deste estudo, ha individuos com pobre controle
da doenga (ACSS > 60% ¢ < 79%) e aqueles com
controle muito pobre (ACSS > 40% e < 59%), sem
participacdo daqueles com auséncia de controle da
doenga (ACSS < 40%).

Tabela 1. Caracteristicas dos grupos

Controle Asma Asma ndo P
(n=24) Controlada Controlada
(n=20) (n=34)

Idade 323+8,6 30,5+8,2 356+9,9 ns
(anos)
Peso 67,8 +10,8 68,7+ 13,9 69,7 + 14,2 ns
(kg)
Altura 1,67 +0,07 1,66 + 0,08 1,62 +0,11 ns
(m)
IMC 243+29 248 +3,6 26,3+3,9 ns
(kg/m?)
ACSS 88,3 +5,2 56,6 = 10,4 0,000001

ns = ndo significativo (p>0,05)

Observou-se redugdo significativa de todos os
parametros espirométricos aferidos nos portadores de
asma (Tabela 2), os quais foram mais acentuados com o
descontrole da doenga. Nos portadores de AC, foi
demonstrada reducdo dos fluxos terminais, FEF,s.750, €
FEF35.750/CVF, em relacdo ao GC.

A Tabela 3 demonstra diminui¢do da condutancia do
sistema respiratorio ¢ aumento da CPT% na AC em
relacdo ao GC. A condutancia foi significativamente
reduzida na ANC em relagdo ao GC, com aumento dos
demais parametros pletismograficos aferidos. S6 nao
houve alteragdo significativa na CI (L). Entre os grupos
AC e ANC, os pardmetros VR (L e %), CPT (%) e
VR/CPT foram maiores na ANC.

Considerando os parametros da NEP (Figura 2), ndo
foram observadas variagdes significativas do fluxo
expiratorio (A0-50%, A25-75%, A50-100% e LFE%)
entre os grupos GC ¢ AC. Contudo, entre os grupos GC
e ANC, AC e ANC, foram encontradas varia¢oes
significativas entre 0-50% (ANOVA, p=0,006) e 25-
75% (ANOVA, p<0,001) da curva fluxo-volume. Estas
variagdes foram menores nos portadores de doenca mais
grave (Figuras 2A e 2B). O comportamento das
variagdes de fluxo ao final do ciclo expiratério (A50-
100%) foi descrito pela Figura 2C. Nao houve alteragao

significativa (ANOVA, p= 0,07) deste pardmetro entre
os grupos estudados. Os resultados relativos a LFE%
foram descritos pela Figura 2D, que demonstrou
aumento significativo da limitacdo na ANC (ANOVA,
p<0,001).

Tabela 2. ParAmetros espirométricos

Controle Asma Asma nao p
(1) Controlada  Controlada
() 3
CVF(L) 4,1£1,1 3,9+0,8 3,1+0,9 1,2;1-3;2-3
CVF (%) 98,7£13,0  100,9+11,3 79,7+13,5 1,2;1-3;2-3
VEF(L) 3,4+0,9 2,9+0,4 2,0+0,7 1,2;1-3;2-3
VEF (%) 95,9+12,8 89,6+9,6  61,8+15,5 1,2;1-3;2-3
VEF1/CVF(%) 81,8+5,9 75,549,2 64,6113  1,2;1-3;2-3
FEF25.7504(L/s) 3,5£1,5 2,6+0,9 1,3£0,7 1-2;1-3;2-3
FEF2s.750%(%) 90,1+£27,0 69,8+25.,6 349+149  1-2;1-3;2-3
FEF25.750%/CVF(%) 0,8+0,2 0,7+0,3 0,4+0,2 1-2;1-3;2-3

ANOVA<0,001 em todos pardmetros descritos. O hifen indica
diferenga estatisticamente significativa entre os grupos, p<0,05.

Tabela 3. Parametros pletismograficos

Controle Asma Asma ndo p
(1) Controlada Controlada
2 3)
CI(L) 3,4+0,8 3,4+0,7 3,9+1,2 1,2;1,3;2,3
CI (%) 122,5+21,7 131,9424,2 163,6+67,6 1,2;1-3;2,3
VR (L) 1,3+0,5 1,7+0,8 2,7+1,05 1,2;1-3;2-3
VR (%) 89,9+34,0 120,3£53,3 189,1£70,7 1,2;1-3;2-3
CPT (L) 5,4+1,0 5,6+0,9 6,4+1,6 1,2;1-3;2,3
CPT (%) 95,8+11,8 104,6+14.,6 120,6+25,9 1-2;1-3;2-3
VR/CPT(%) 25,0£8,3 29,749,9 40,7+10,4 1,2;1-3;2-3
Rvam 3,4+1,4 4,2+1,9 7,649,1 1,2;1-3;2,3
Rva (%) 238,3+101,7  288,1+129,9  510,1+601,5 1,2;1-3;2,3
Gva ¢ 0,1+0,05 0,1+0,1 0,07+0,05 1-2;1-3;2,3
Gva (%) 5524222 43,2+27,9 30,8420,8 1-2;1-3;2,3
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ANOVA<0,001, exceto: CI (L) 0,14; CI (%) 0,01; CPT (L) 0,02; Rva
(L e %) 0,02. O hifen indica diferen¢a estatisticamente significativa
entre os grupos, p<0,05. m (cmH,0/L/s); ¢ (L/s/cmH,0).
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Figura 2. Comportamento da variagdo do fluxo expiratério entre
0-50% (A), 25-75% (B), 50-100% (C) da curva fluxo-volume com
aplicagdo da NEP em relagdo a curva controle (que precede a
aplicacao da NEP) nos grupos controle (GC), asma controlada (AC) e
asma ndo controlada (ANC). Em (D), percentagem do volume
expiratorio no qual a NEP ndo induziu aumento no fluxo (LFE%)
entre os grupos estudados.
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As correlagdes entre os parametros da NEP,
espirometria e pletismografia de corpo inteiro sfo
descritas na Tabela 4.

Tabela 4. Coeficiente de correlagdo entre os pardmetros
da NEP, espirometria e pletismografia de corpo inteiro.

AO-50%  A25-75%  A50-100%  LFE%
VEFI (L) 0,47 0,56 0,26 20,62
0,0003  <0,0001 0,06 <0,0001
VEF1 % 0,26 035 023 -0,52
0,06 0,01 0,09 <0,0001
VEF1/CVF % 0,18 0,25 0,13 0,44
0,19 0,06 0,36 0,0008
VR (L) -0,18 -0,21 -0,16 0,29
0,20 0,13 025 0,03
VR % -0,37 -0,40 -0,24 0,45
0,006 0,003 0,09 0,0005
VR/CPT % -0,34 -0,39 0,22 0,51
0,01 0,004 0,11 <0,0001
RAW (cmH,O/L/s)  -0,26 -0,27 -0,12 0,49
0,06 0,05 037 0,0001
Os maiores coeficientes de correlagio foram
destacados em amarelo. O VEF(L) apresentou

correlagdo significativa e moderada com os pardmetros
A0-50%, A25-75% e LFE%. O parametro A50-100%
nido apresentou correlagdo razodvel com nenhum
parametro espirométrico e/ou pletismografico analisado.
Houve correlagdao significativa e moderada entre a
LFE% e todos os parametros espirométricos e
pletismograficos analisados, exceto o VR (L).

Discussao

As afericdes registradas pela espirometria neste
estudo sdo compativeis com obstrucao, caracteristica da
asma, [4, 6]. Foi demonstrada piora funcional
respiratoria com a gravidade da doenca (grupo ANC). A
obstrugdo, por sua vez, ¢ causa de LFE, diminui¢do da
condutancia no sistema respiratério com consequente
aprisionamento de ar (demonstrado pela pletismografia
de corpo inteiro através do aumento de VR e VR/CPT),
que ¢é progressivamente maior com a gravidade da
doenga (grupo ANC). Tantucci & Grassi [23], sugeriram
que a LFE secundaria a obstrucdo aérea na asma seria
geradora de comprometimento mecanico respiratorio
por promover hiperinsuflagdo pulmonar dindmica. Este
trabalho dentre outros [15, 24] t€ém proposto que a
afericdo da LFE através da NEP pode ser um método
complementar para compreensdo da mecanica
respiratoria dos individuos tanto na pesquisa quanto na
clinica.

Ao serem analisados os parametros da NEP, foi
demonstrado maior LFE nos portadores de asma em
relagcdo ao GC, o que é compativel com a fisiopatologia
da doenca [21, 23]. Os dados encontrados neste estudo
sugerem que quanto mais acentuada for a obstrugdo ao
fluxo de ar, maior sera a LFE e menor sera a variagdo de
fluxo expiratério. Estes achados sdo similares aos
obtidos por Teixeira [9] nos portadores de DPOC. Este
achado ¢ fundamentado pela correlag@o entre a LFE% e
0os parametros espirométricos e pletismograficos
analisados por este estudo. Foi observada uma
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correlagdo moderada e inversa entre LFE% e os
parametros obstrutivos espirométricos analisados, de
forma que quanto maior a LFE%, menor foram o VEF1
(L e %) e o VEFI/CVF (%) (Tabela 4). Em relag@o aos
pardmetros  pletismograficos  analisados,  houve
correlagdo moderada e direta com a LFE%, de forma
que, quanto maior a LFE%, maior foram a RAW, o VR
(%) e o VR/CPT (%), denotando aprisionamento de ar
secundario a obstrucdo (Tabela 4).

Considerando as variagdes de fluxo expiratorio
analisadas, o VEFi(L) apresentou correlagdo
significativa e moderada com os pardmetros A0-50%,
A25-75%. Bisschop e colaboradores em 2005 [8],
propuseram o A25-75%, como indice inespecifico de
limitag@o ao fluxo aéreo. A literatura tem proposto que a
colapsidade das vias aéreas superiores possa ser
refletida nas variagdes de A0-50%, sugerindo correlagao
deste pardmetro com as vias aéreas mais superiores. Ja
as variacdes de fluxo na metade final da expiragdo
(A50-100%) estariam relacionadas com limitagdo
expiratoria intratoracica [25]. A asma ¢ uma doenca
obstrutiva intratordcica, porém o presente estudo ndo
encontrou correlagdo significativa entre o A50-100% e
0s parametros espirométricos e pletismograficos
analisados, a semelhanga de Teixeira investigando
portadores de DPOC [9]. Por sua vez, é sabido que a
asma ¢ uma doenca que afeta primordialmente as vias
aéreas centrais ¢ que o VEF; correlaciona-se com as
vias aéreas mais centrais. Isto pode explicar a correlagdo
moderada e direta do A0-50% com o VEF1, observada
neste estudo (Tabela 4). Estes dados sugerem que o AO-
50% pode refletir ndo apenas as vias aéreas
extratoracicas, mas também as vias aéreas centrais.
Talvez este fendmeno (comprometimento de vias aéreas
centrais) sendo predominante na asma, ndao permita
evidéncias no A50-100%. Novos estudos que avaliem
estas proposi¢des sao necessarios.

Conclusoes

Pacientes com asma apresentam variagdes de fluxo
expiratorio reduzidas ao exame pela técnica de NEP, o
que foi demonstrado em 0-50% ¢ em 25-75% da curva
fluxo-volume. Estas redugdes apresentam correlagéo
direta e moderada com o VEF1.

A asma resulta em maiores valores de LFE% quando
comparados a individuos saudaveis. A LFE% aumenta
com a piora do grau da obstrugdo. Ha associagdo
moderada e inversa com paradmetros espirométricos e
correlagdo moderada e direta com volumes pulmonares
e a resisténcia de vias aéreas.

A falta de controle da doenga resulta em maior
limitagdo ao fluxo expiratdrio, descrita por reducdes em
A0-50% e A25-75%, assim como aumento em LFE%.

Os resultados apresentados confirmam o elevado
potencial de uso clinico e cientifico desta metodologia
na avaliagdo de pacientes com asma.
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