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"Nao deixe que a saudade sufoque, que a rotina
acomode, que o medo impeca de tentar. Desconfie
do destino e acredite em vocé. Gaste mais horas
realizando que sonhando, fazendo que planejando,
vivendo que esperando, porque, embora quem
gquase morre esteja vivo, quem quase vive ja
morreu.”

Luis Fernando Verissimo
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RESUMO

Andlise dos Tempos de Apneia Voluntaria Maxima como Teste de Funcao

Pulmonar em Pacientes com Disturbios Ventilatérios Obstrutivos e Normais.

Introducdo: O teste de apneia respiratoria tem sido testado e demonstrou ser de
utilidade clinica.

Objetivos: Determinar o tempo de apneia voluntaria maxima em pacientes com
distarbios ventilatorios obstrutivos (DVO) e em individuos normais e correlacionar os
tempos de apneia com os testes de funcéo pulmonar.

Métodos: Foi realizado um estudo caso-controle incluindo pacientes com DVO
(casos) e um grupo controle, composto por voluntarios com espirometria normal,
recrutados no Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA). A espirometria foi
realizada com espirdbmetro computadorizado e o teste de apneia respiratoria
utilizando-se um sistema eletrénico microprocessado e um pneumotacografo ((Hans
Rudolph ® — Kansas OH, EUA)- Kansas OH, EUA) como transdutor de fluxo. As
curvas de fluxo respiratorio foram exibidas em tempo real em um computador portatil
e 0s tempos maximos de apneia voluntaria inspiratoria e expiratéria (TAVIM e
TAVEM) foram determinados a partir do sinal adquirido.

Resultados: Um total de 35 pacientes com DVO (casos) e 16 controles foram
incluidos no estudo. O TAVIM foi significativamente menor nos casos (22,3 +11,8 s)
do que no grupo controle (31,5 + 15,7 s) com p = 0,025. O TAVEM também foi
significativamente menor nos casos (16,9 + 6,6 s) do que no grupo controle (22,1 +
7,9 s) com p = 0,017. Foram encontradas correlagbes positivas moderadas entre
TAVIM e CVF (r = 0,476, p = 0,004) e entre TAVIM e VEF; (r=0,383, p =0,023).
Conclusbes: As medidas de TAVIM e TAVEM foram significativamente menores
nos casos do que nos controles, e o TAVIM teve correlagdo moderada com a CVF e
VEFL1. Estes resultados fornecem uma evidéncia adicional da utilidade clinica do
tempo de apneia como teste de funcao pulmonar.

Palavras-Chaves: apneia, Teste de Funcdo Pulmonar, espirometria, disturbio

ventilatorio obstrutivo.
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ABSTRACT

Analysis of the maximal voluntary breath-holding ti me as Pulmonary Function

Tests in patients with obstructive ventilatory defe cts and Normal Controls*

Introduction: Breath-holding test has been tested in some clinical scenarios and has
proved to be of clinical utility.

Objectives: To determine the maximum voluntary breath-holding time in patients
with obstructive ventilator defects and in normal subjects and to correlate the breath-
holding times with pulmonary function tests.

Methods: We conducted a case-control study including patients with obstructive
ventilator defects and a control group consisted of volunteers recruited in the same
hospital, with normal spirometry. Spirometry was performed using a computerized
spirometer. The Breath-holding test was conducted using an electronic
microprocessor and a (Hans Rudolph ® — Kansas OH, EUA)pneumotachograph and
flow transducer. Respiratory flow curves were displayed in real time on a portable
computer. The maximal voluntary apnea inspiratory and expiratory times (MVAIT and
MVAET) were determined from the acquired signal.

Results: A total of 35 patients with obstructive ventilatory defects and 16 controls
met the inclusion criteria and were included in the analysis. The MVAIT was lower in
cases (22.3 + 11.8 seconds) than in controls (31.5 = 15.7 seconds) (p=0.025).
MVAET was also lower in cases than in controls (16.9 £ 6.6 vs. 22.1 £ 7.9; p=0.017).
We found positive and significant correlations between MVAIT and FVC (L) (r=0.476;
p=0.004) and between MVAIT and FEV; (L) (r=0.383; p=0.023).

Conclusions: MVAIT and MVAET were significant lower in patients with obstructive
ventilatory defects than in controls, and that MVAIT was correlated positively with
FVC and FEV; in cases. Our results provide additional evidence of usefulness of

MVAIT as a pulmonary function test.

Key words: Apnea; Breath-holding test, Pulmonary Function Tests, Spirometry,

obstructive lung disease
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1. INTRODUCAO

A experiéncia cumulativa esta mostrando que sustar a respiracao, ou seja, a
apneia voluntaria pode ser feita para um diagndstico mais pratico como prognastico.
Na pratica, os testes respiratorios podem estar classificados como os demais
exames complementares. S&0 mais de dois séculos, desde que a experiéncia
classica de Valsava, em 1740, mostrou o efeito facilmente reconhecivel da expiracao
forcada sustentada. Cem anos mais tarde, em 1838, Johannes Mueller
complementou com a experiéncia dos efeitos da inspiragdo forcada sob
circunstancias similares. Estas duas experiéncias indicaram precocemente o
relacionamento intimo do mecanismo cardiorrespiratério dentro da satde e doenca. *

Em 1902, Sabrazes coletou na literatura a apneia voluntaria por meio de um
cronbmetro e encontrou a média normal num intervalo de apneia de 20 a 25
segundos de duracdo; quando um intervalo de 30 a 35 segundos era excepcional.
Suas observacdes mostraram também que apneia voluntaria variou em estados
diferentes e na insuficiéncia mitral ndo estava no excesso de 5 a 10 segundos. Ao
fazer seu teste, ndo usou nenhuma inspiracdo forgcada preliminar para a apneia.
Mais recentemente, Binet & Bourgeois avaliaram o intervalo normal médio apos
inspiracdo profunda em 50 segundos. Na aviacdo francesa, os candidatos cuja
pausa estava abaixo de 45 segundo foram julgados insuficiente para a respiracao
em alturas elevadas.! Em 1914, Stange encontrou entre as pessoas saudaveis
medidas de 45 a 50 segundos, quando pacientes com “os musculos fracos do
coracdo” (Insuficiéncia Cardiaca) podiam ter como medidas de 10 a 20 segundos. *

Segundo os autores mencionados, podemos sugerir que o teste de apneia
voluntaria est4 conectado com respostas de outros testes, podendo ser utilizado
para diagndstico e progndstico. Nos testes de apneia voluntaria maxima, houve

variacdo nos tempos de apneia na presenca de algumas doencas.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1 Mecéanica Ventilatoria

O campo da mecanica ventilatéria inclui as forgcas que sustentam e movem o
pulmé@o e a parede toracica, em conjunto com as resisténcias que enfrentardo e os
fluxos resultantes. A mecénica, as vezes, € discutida junto com a ventilacdo, que é o
processo pelo qual o gas é levado até os alvéolos e removido deles. As
propriedades elasticas do sistema respiratério que contribuem para a mecanica
ventilatoria sdo: a complacéncia, que € a relacdo entre a variacdo do volume
pulmonar e a variacdo da pressdo necessdria para mobiliza-lo; e a elastancia, o

inverso da complacéncia. *°

2.2 Distlrbios Ventilatérios Obstrutivos

A doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) é importante causa de
morbimortalidade por doencas crbénicas, em todo mundo, sendo, segundo a
Organizagcdo Mundial da Saude (OMS), a quarta principal causa de morte. Além
disso, aumentos na prevaléncia e na mortalidade podem ser previstos para as
préximas décadas. ’

Segundo a Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia (SBPT), a
DPOC é uma entidade clinica que se caracteriza pela presenca de obstrucdo ou
limitagdo crénica do fluxo aéreo, apresentando progressdo lenta e irreversivel. ®
Essas alteracdes conduzem a hiperinsuflacdo pulmonar, colocando os musculos
inspiratorios em desvantagem mecanica, levando a fraqueza dos mesmos e fazendo
com que os musculos acessorios da inspiracéo sejam recrutados.?*°

Além disso, o individuo passa a respirar em altos volumes pulmonares,
proximos a capacidade pulmonar total, levando a uma possivel limitacdo ventilatoria.

Esta limitacdo progride lentamente e de forma irreversivel, estando geralmente
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associada a uma resposta inflamatéria anémala dos pulmdes, a inalacdo de
particulas ou gases nocivos. 2°

Inflamacédo das vias aéreas e destruicdo do parénquima pulmonar sdo as
alteracdes caracteristicas da DPOC e contribuem para a limitacdo ao fluxo aéreo,
que é o marcador funcional da doenca. Entretanto, o quadro clinico e as
repercussdes no estado geral de salude do paciente sofrem a influéncia das

manifestacfes sistémicas da DPOC e reforcam a necessidade de abordagem

multidimensional que contemplem todos os componentes da doenca. ***
| M anifestacgies locais l I M anifestagbes sistémicas ]
' )
+ +
| Redugio dowert | | Hipednsuflagio | [ TProcsso inflamatério |
™ [ns |
| Limitaggo ‘ I T Estressc oxidativo I
entilatéria I - &
- l I T Citocinas
| e ]
I Anorexia/desnutrigéo
l | TNFot
I Limitagdo nas AVDs | i
l [ Disfungio muscular periférica ] ——
I Descondicionamento I -
-
I L Tolecrancia ao cxcrcicio |
| 1 Qualidade de vida |

Figura 1. Fisiopatologia das manifestacfes sistémicas e locais das DPOC. (Dourado et al, 2006).

A DPOC é secundaria a bronquite cronica, ao enfisema pulmonar ou a
ambos. Em aproximadamente 60 a 80% dos pacientes, a hiperresponsividade
brénquica esta presente. *1°

A limitacdo ao fluxo aéreo é causada tanto pela inflamacédo das pequenas
vias aéreas, causando remodelamento e estreitamento delas, quanto pela perda das
conexdes alveolares e redugdo do recolhimento elastico, secundario a destruicdo do

parénquima pulmonar. ****
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A avaliagdo da funcdo pulmonar confirma o diagndstico e auxilia na
classificacdo da gravidade da doenca. A presenca de uma relacdo VEF;/CVF menor
que 0,75 ou menor que 90% do previsto, associada ou ndo a uma reducdo do VEF;,
confirma a obstrucéo de vias aéreas. ***’

GOLD, 2006, tende a ser um documento balizador mundial, assim seguimos
os parametros do mesmo para classificar o estadiamento segundo os valores

espirométricos:

Estadiamento da DPOC com base na espiromelria
Espirometria
Estadio VEF/CVE pos-BD
VEF,
e Estadio 1- Doenga leve =< F(%
Normal
e Estadio 2 - Doenca moderada = TH
250 M = BO%
e Estadio 3 - Doenga grave < J(H

= 3% < B
e Estadio 4 - Doenga muilo grave = JHG

= 30%

Tabela 1. Estadiamento da DPOC segundo GOLD (2006).

2.3 Espirometria

A espirometria (do latim spirare = respirar + metrum = medida) € a medida
do ar que entra e sai dos pulmdes. Pode ser realizada durante respiracdo lenta ou
durante manobras expiratorias forcadas. A espirometria € um teste que auxilia na
prevencdo e permite o diagndéstico e a quantificacdo dos disturbios ventilatorios e
deve ser parte integrante da avaliacdo de pacientes com sintomas respiratorios ou
doenca respiratéria conhecida. 83!

A espirometria € um exame peculiar em medicina, posto que exija a
compreensao e colaboracdo do paciente, equipamentos exatos e emprego de
técnicas padronizadas aplicadas por pessoal especialmente treinado. Os valores

obtidos devem ser comparados a valores previstos adequados para a populacéo
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avaliada. Sua interpretacdo deve ser feita a luz dos dados clinicos e
epidemiolégicos. **

A espirometria permite medir o volume de ar inspirado e expirado e os fluxos
respiratorios, sendo especialmente util & analise dos dados derivados da manobra
expiratoria forcada.

A capacidade pulmonar total (CPT) é a quantidade de ar nos pulmdes apés
uma inspiracdo maxima. A quantidade de ar que permanece nos pulmdes apos a
exalacdo maxima € o volume residual (VR). A CPT e o VR nédo podem ser medidos
por espirometria. O volume eliminado em manobra expiratéria forcada desde a CPT
até o VR é a capacidade vital forcada (CVF). A capacidade vital pode também ser
medida lentamente (CVL), durante expiracdo partindo da CPT ou durante a

inspiracdo, a partir do VR. Os volumes e capacidades pulmonares sdo mostrados na

figura 2.3
.-———A————— ——: —————— —
Volume i(rllipﬁgit(é?i(;e Capacidade vital (CV)
(L) P
Capacidade
Pulmonar —
Total
cerr | m——TTE——m—mT
Capacidade residual
funcional (CRF)
IVqume residual (VR)

Tempo (segundos)

Figura 2. Esquematizacdo dos volumes e capacidades pulmonares. (Camelier, A, 2010.)

O volume expiratorio forcado no primeiro segundo (VEF;) é a quantidade de
ar eliminada no primeiro segundo da manobra expiratéria forcada. E a medida de
funcdo pulmonar mais util clinicamente. Os resultados espirométricos devem ser
expressos em gréaficos de volume-tempo e fluxo-volume. E essencial que um registro
grafico acompanhe os valores numéricos obtidos no teste.

A curva fluxo-volume mostra que o fluxo € maximo logo no inicio da

expiracdo, proximo a CPT, havendo reducdo dos fluxos a medida que o volume
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pulmonar se aproxima do VR. Os fluxos no inicio da expiragdo, préximos ao PFE,
representam a porcao esforgo-dependente da curva, porque podem ser aumentados
com maiores esforcos por parte do paciente. Os fluxos apdés a expiracdo dos
primeiros 30% da CVF sdo maximos apds um esforco expiratorio modesto e
representa a chamada porcao relativamente esforgo-independente da curva. 22

A CVF é o teste de fungdo pulmonar mais importante porque, num dado
individuo durante a expiracdo, existe um limite para o fluxo maximo que pode ser
atingido em qualquer volume pulmonar.

Um esforgo inicial submaximo sera claramente demonstrado na curva fluxo-
volume, mas serd bem menos evidente na curva volume-tempo. Ja a deteccdo de
um fluxo constante proximo ou igual a zero no final da curva expiratéria forcada sera
facilmente perceptivel na curva de volume-tempo e sera menos evidente na curva
fluxo-volume. *2

Provém dai a importancia da avaliacdo da curva fluxo-volume, para verificar
a colaboracdo do paciente no inicio da manobra expiratéria, e da curva volume-
tempo para analise dos critérios do final do teste. Uma vez treinado, o paciente pode
reproduzir razoavelmente o esforco maximo expiratorio inicial. Embora os fluxos no
meio da curva, como o fluxo expiratério em 50% da CVF (FEF50%) sejam
grandemente esforgcos independentes, eles dependem em grande parte do volume
pulmonar e do tamanho das vias aéreas, sendo estas duas variaveis frouxamente
inter-relacionadas (disanapse). Como resultado, a faixa normal para estes fluxos &
bem maior do que as medidas esforcos-dependentes, como o VEF; e o PFE. *

Esta desvantagem dos fluxos médios e terminais s&o parcialmente
compensados pela sua grande alteracdo na doenca, fazendo com que possam ser
anormais isoladamente nas fases iniciais de disturbios obstrutivos. Um fluxo médio
pode ser aproximado por medidas feitas na curva volume-tempo. 3 33

O fluxo instantaneo aqui seria derivado da tangente num determinado ponto.
Para reduzir erros de aproximacédo, o fluxo é frequentemente derivado entre dois
pontos, como entre 25 e 75% da CVF (FEF25-75%). As limitacdes e vantagens sao
semelhantes aos fluxos instantaneos derivados da curva fluxo-volume.

O PFE e o VEF; sdo medidas muito uteis de funcdo pulmonar. O VEF; tem
maior reprodutibilidade porque € mais esforco-independente, porém a dependéncia
do esforgo torna a medida do PFE um bom indicador da colaboracao na fase inicial

da expiracdo. **
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Disturbio obstrutivo é caracterizado por presenca de obstru¢do, com VEF;
reduzido e CVF normal, com relagdo VEF1/CVF diminuida.®®

Na suspeita clinica de DPOC, a espirometria com obtencdo da curva
expiratéria volume-tempo é obrigatoria, devendo ser realizada antes e apos
administracdo de broncodilatador, de preferéncia em fase estavel da doenca. A
existéncia de limitag&o do fluxo aéreo é definida pela presenca da relagédo VEF;/CVF

abaixo de 0,70 pés-broncodilatador. *°

I | |

VEF1 VEF3
| | CVF

- _FEFpﬁ_?ﬂ ]

Velume

I
NORMAL |

" *
OBSTRUCAC T |
VEF1 VEF3

RESTRICAD

t e 1
VEF1 VYEF3

y CVF
o ;l FEF 25 7ay l .1
Y.

0 1 2 ] Sogundos

Figura 3. Curvas espirométricas volume-tempo em individuos normais e patolégicos. (Telles
Filho P.A., 2010)

2.4 VVolumes Pulmonares

Os volumes pulmonares sao constituidos por: volume corrente (VC), volume
de reserva inspiratorio (VRI), volume de reserva expiratério (VRE) e o volume
residual (VR). As combinagbes de dois ou mais volumes s&o chamadas de
capacidades pulmonares (CP). As principais capacidades pulmonares séao:
capacidade inspiratoria, capacidade residual funcional (CPF), capacidade vital (CV)
e a capacidade pulmonar total (CPT). O estudo das alteracbes nos volumes
pulmonares contidos na capacidade vital é feito pela espirometria. *°
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O VEF; (volume expiratorio forcado em um segundo) € a mais util das
variaveis espirométricas para caracterizacdo da limitacdo do fluxo nas doengas. E
conveniente pensar no VEF; como o fluxo médio durante o primeiro segundo da
CVF. Usa-se também o VEF; para quantificar a obstrucdo (discreta, moderada ou
grave) e para o acompanhamento funcional de pacientes com doenca pulmonar
obstrutiva crénica (DPOC).

Outras medidas realizadas no registro volume-tempo da CVF também sé&o
Uteis na quantificacdo dos distdrbios obstrutivos.>’ A transicdo entre vias aéreas
funcionalmente normais e vias aéreas discretamente obstruidas é geralmente
gradativa. Um dos testes mais sensiveis na deteccéo precoce da obstrucdo das vias
aéreas € o indice obtido pela divisdo do VEF; pela CVF, usualmente expresso como
porcentagem: VEF1% = VEF,/CVF x 100.

O VEF1% é a fracdo da CVF que pode ser exalada no primeiro segundo da
expiracdo. Este indice é tradicionalmente conhecido como “Coeficiente de

Tiffeneau”. 2°
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3. JUSTIFICATIVA E OBJETIVO

3.1 Justificativa

Varios testes funcionais tém sido desenvolvidos e utilizados para avaliacao
qualitativa e quantitativa da funcdo pulmonar, em pacientes com suspeita ou ja
conhecida anormalidade no sistema respiratorio. Estes testes tém contribuido para
melhor entendimento da fisiologia pulmonar nos individuos normais, bem como da
fisiopatologia e evolucdo natural das doencas respiratorias. Podem auxiliar no
diagnoéstico precoce da disfuncdo pulmonar e na avaliagdo objetiva das medidas
terapéuticas.

O tempo de apneia voluntaria poderia constituir-se em um teste clinico-
funcional respiratorio, ou seja, um instrumento complementar ao exame clinico, de
triagem funcional, levantando suspeicdo da presenca de anormalidades
fisiopatolégicas, a saber defeitos obstrutivos (hiperinsuflacdo) e defeitos restritivos
dos pulmdes. Estudado desde o inicio do século vinte, poucos autores publicaram
seus conceitos e resultados deste teste como prova de fungéao pulmonar.

Através deste trabalho, pretendemos verificar a importancia de se realizar a
técnica de apneia voluntaria inspiratoria maxima (TAVIM) e a técnica de apneia
voluntaria expiratéria maxima (TAVEM) para classifica-la como um dos testes de

funcdo pulmonar e verificar sua acurécia.

3.2 Objetivo

Analisar os tempos de apneia Voluntaria Maxima como Teste de Funcao

Pulmonar em pacientes com Disturbios Ventilatorios Obstrutivos e Normais.
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Analysis of the maximal voluntary breath-holding ti me as Pulmonary Function

Tests in patients with obstructive ventilatory defe cts and Normal Controls*
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Abstract

Introduction: Breath-holding test has been tested in some clinical scenarios and has
proved to be of clinical utility.

Objectives: To determine the maximum voluntary breath-holding time in patients
with obstructive ventilator defects and in normal subjects and to correlate the breath-
holding times with pulmonary function tests.

Methods: We conducted a case-control study including patients with obstructive
ventilator defects and a control group consisted of volunteers recruited in the same
hospital, with normal spirometry. Spirometry was performed using a computerized
spirometer. The Breath-holding test was conducted using an electronic
microprocessor and a (Hans Rudolph ® — Kansas OH, EUA)pneumotachograph and
flow transducer. Respiratory flow curves were displayed in real time on a portable
computer. The maximal voluntary apnea inspiratory and expiratory times (MVAIT and
MVAET) were determined from the acquired signal.

Results: A total of 35 patients with obstructive ventilatory defects and 16 controls
met the inclusion criteria and were included in the analysis. The MVAIT was lower in
cases (22.3 + 11.8 seconds) than in controls (31.5 = 15.7 seconds) (p=0.025).
MVAET was also lower in cases than in controls (16.9 £ 6.6 vs. 22.1 £ 7.9; p=0.017).
We found positive and significant correlations between MVAIT and FVC (L) (r=0.476;
p=0.004) and between MVAIT and FEV; (L) (r=0.383; p=0.023).

Conclusions: MVAIT and MVAET were significant lower in patients with obstructive
ventilatory defects than in controls, and that MVAIT was correlated positively with
FVC and FEV; in cases. Our results provide additional evidence of usefulness of

MVAIT as a pulmonary function test.
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INTRODUCTION

Breath-holding is an unstable state with changes occurring in many
interrelated variables. The breath-holding test is simple and rapid. The simplest
objective measure of breath-holding is its duration. The maximal duration of voluntary
apnea varies from subject to subject and depends on chemical and non-chemical
stimuli.*

Breath-holding time has been shown to be reduced by anything that increases
feedback from diaphragm afferents (any tonic diaphragm activity and possibly arterial
hypoxia and hypercapnia) or that increases the central respiratory rhythm (arterial
hypoxia or hypercapnia, or decreasing lung volume, or increased metabolic rate).?

Breath-holding test has been tested in some clinical scenarios and has proved
to be of clinical utility.>® This test can serve as screening test, raising suspicion of
obstructive ventilatory defects, and could be used as pulmonary function parameter
like forced expiratory volume in the first second (FEV:) and forced vital capacity
(FVC).

The aim of the present study was to determine the maximum voluntary
breath-holding time in patients with obstructive ventilator defects and in normal

subjects and to correlate the breath-holding times with pulmonary function tests.
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METHODS

The study was designed as a case-control study. Individuals participated in
19 to 83 years, and 68.7% women, referred for spirometry in the Pulmonary
Physiology Unit of the Pulmonology Department, Hospital de Clinicas de Porto
Alegre (HCPA).

The patients were interviewed and the following data were collected in a
standardized questionnaire: demographic data, smoking habits, and presence of
comorbidities. The local ethics committee approved the study, and all subjects gave
written informed consent to participate.

We excluded patients and controls with severe coronary heart disease,
cardiac arrhythmias, pregnancy, acute myocardial infarction, head trauma, glaucoma,
hemoptysis, unstable angina, retinal detachment, hypertensive crisis, and pulmonary
edema.

Spirometry was performed using a computerized spirometer (Jaeger,
Wirzburg, Germany), according to the American Thoracic Society/European
Respiratory Society guidelines®®, and with previously published reference values.***

For MVAIT collection, subjects were asked to inspire deeply three times
(with the mouth in the mouth and nose-clips), and to stop breathing at last end-
inspiration. For MVAET collection, subjects were asked to inspire and expire deeply
three times (with the mouth in the mouth and nose-clips), and to stop breathing at
last end-expiration. Each maneuver was repeated three times.

The MVAIT and MVAET were measured before and after spirometry to
determine the effect of bronchodilator.

Breath-holding test was conducted using a pneumotachograph ((Hans
Rudolph ® — Kansas OH, EUA)Inc) which allowed the monitoring of the patient's
respiratory flow. All measured outputs were displayed in real time on a portable
computer. This device has a design suitable for producing a pressure change
proportional to the flow of air circulating inside. The maximal voluntary apnea
inspiratory and expiratory times (MVAIT and MVAET) were measured.

This pressure change is converted into electrical signal by means of a
pressure transducer to the solid state. The electrical signal is then conditioned and

digitized in order to serial transmission to a laptop. A specially developed software
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allowed real-time visualization of the curves of respiratory flow and its storage for
later analysis. Measurement of inspiratory, expiratory and apnea were determined

automatically from the segments of the flow curve selected in milliseconds.

—
Candicimnadur m.icrl:l:::::fldnr T
= L=
Micrecomputader
Transdutor de pressio
Paciente

Pneumotacégrafo
Hans Rudelph

Figure 1: Diagram of system

Photo 1. Provision of equipment to collect data Photo 2. Provision of equipment to collect data

Data analysis was performed using SPSS 18.0 (Statistical Package for the
Social Sciences, Chicago, IL, EUA). Data were presented as number of cases, mean
+ standard deviation (SD), or median with interquartile range. Pearson’s (or
Spearman’s when indicated) correlations was performed to evaluate for potential
relationships between MVAIT/MVAET and FEV,;/FVC. To find a correlation (at least
r=0.60) between these variables, with a power of 80% and significance at 5%, 19
patients would be needed. A two-sided p value < 0.05 was considered significant for

all analyses.
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RESULTS

Between May and November 2010, a total of 35 patients with obstructive
ventilatory defects and 16 controls met the inclusion criteria and were included in the
analysis, after have gave signed, informed consent. The characteristics of the study

population are shown in Table 1.

Table 1. Characteristics of study patients.

Characteristics Cases Controls p Value
(n=35) (n=16)

Age (years) 57.4+13.1 44.6 +16.8 0.005
Male (%) 11 (31.4) 5(31.3) 0.990
Smokers 22 (62.9) 5(31.3) 0.036
FVC (L) 2.80+0.93 3.51+0.81 0.012
FEV: (L) 1.74£0.83 3.01+0.71 <0.0001
MVAIT (s) 22.3+11.8 31.5+15.7 0.025
MVAET (s) 16.9 + 6.6 22.1+7.9 0.017

Data are presented as mean = SD or n (%).

FEV,: forced expiratory volume in one second. FVC:

forced vital capacity. MVAIT: maximal voluntary apnea inspiratory time. MVAET: maximal voluntary

expiratory time.

Patients with obstructive ventilator defects had a mean age of 57.4 + 13.1
years, significant higher than controls (44.6 + 16.8 years; p=0.005). Smoking was
more prevalent in cases (62.9%) than in controls (31.3%) (p=0.0036). Regarding
pulmonary function tests, cases had lower values of FVC (L) and FEV; (L) than
controls (2.80 + 0.93 vs 3.51 £ 0.81; p=0.012 and 1.74 + 0.83 vs 3.01 £ 0.71;
p<0.0001, respectively).

The MVAIT was lower in cases (22.3 £ 11.8 seconds) than in controls (31.5 +
15.7 seconds), and this difference was statistically significant (p=0.025). In addition,
MVAET was also lower in cases than in controls (16.9 + 6.6 vs 22.1 + 7.9; p=0.017).

Using bivariate correlations, we found positive and significant correlations
between MVAIT and FVC (L) (r=0.476; p=0.004) and between MVAIT and FEV; (L)
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(r=0.383; p=0.023) (Table 2). MVAET was correlated neither with FVC (L) nor with
FEV; (L) (Table 3).

Table 2. Bivariate correlations with MVAIT in cases and controls.

Cases (n=35) Controls (n=16)
Parameter r p Value r p Value
FVC (L) 0.476 0.004 0.480 0.060
FEV; (L) 0.383 0.023 0.441 0.087

FEV,: forced expiratory volume in one second. FVC: forced vital capacity. MVAIT: maximal voluntary

apnea inspiratory time.

Table 3. Bivariate correlations with MVAET in case s and controls.

Cases (n=35) Controls (n=16)
Parameter r p Value r p Value
FVC (L) 0.240 0.165 0.453 0.078
FEV; (L) 0.202 0.244 0.351 0.182

FEV,: forced expiratory volume in one second. FVC: forced vital capacity. MVAET: maximal voluntary

apnea expiratory time.

DISCUSSION

In this case-control study, we aimed to evaluate if MVAIT and MVAET were
different in patients with obstructive ventilatory defects and control subjects, and if
there was an association between pulmonary function tests and MVAIT/MVAET. We
demonstrated that MVAIT and MVAET were significant lower in cases than in
controls, and that MVAIT was correlated positively with FVC and FEV; in cases.

Breath-holding is one of the most powerful methods to induce the dyspneic
sensation, and gives much information on the onset and endurance of dyspnea. In
conscious subjects, immediately after the start of breath-holding at functional residual
capacity (FRC), there is a certain period of no particular respiratory sensation lasting
for 20-30 s. This period is terminated by the onset of dyspnea and followed by a
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progressive increase in the intensity of dyspnea until the breaking point of breath-
holding. The measurement of the period of no respiratory sensation provides us with
information about the threshold of dyspneic sensation whereas the measurement of
the total breath-holding time is a behavioral measure of the tolerable limit of dyspneic
sensation.*?

We found that the maximal voluntary apneia inspiratory and expiratory times
were significant lower in patients with obstructive ventilatory defects than in control
subjects. However, using bivariate correlations, we demonstrated positive
correlations only between MVAIT and pulmonary function parameters (FVC and
FEV1). Although an earlier study suggested that breath-holding test was not useful as
a pulmonary function test*, several studies proved that this test may play a role in
evaluation of dyspnea.®°*#1°

The ability of hold the breath varies with the individual and with different
conditions. In a study that evaluated a sequential measurement of MVAIT in
postoperative period, the authors found that this test was easy of execution, had a
good acceptation, and was an interesting tool to clinical follow-up after surgery,
helping to detect complications in this period.” Breath-holding test was also used
combined with Borg scale and FEV1/FVC% to detect low perception of dyspnea in
asthmatics patients.**® In addition, a recent study®> demonstrated another possible
contribution of breath-holding-test. In smokers and/or overweight subjects, breath-
holding test induces higher than normal transient desaturation, even when their
spirometry data were normal.

Our study has some limitations. First, the investigation was done in a single
center. Second, it must be considered that this study was conducted with a small
sample size. Despite these limitations, our results provide additional evidence of
usefulness of MVAIT as a pulmonary function test.

In conclusion, in this study we found that MVAIT and MVAET were significant
lower in patients with obstructive ventilatory defects than in controls, and that MVAIT
was correlated positively with FVC and FEV; in cases. The breath-holding test may
be useful to help recognize potentially severe future lung abnormalities and to
promote more effective behavioral intervention. Nevertheless, new studies are
necessary to prove the usefulness of breath-holding test especially as a tool for

screening in the evaluation of dyspnea.
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6. CONSIDERACOES GERAIS E PERSPECTIVAS

O teste de apneia pode ser util para ajudar a reconhecer potenciais alteracbes
pulmonares severas no futuro e para a promo¢ao mais eficaz de intervencgao
comportamental. Os dados do presente trabalho demonstraram as potenciais
vantagens e as limitacdes do Tempo de apneia Voluntaria Maxima como Teste de
Funcdo Pulmonar em pacientes com Disturbios Ventilatorios Obstrutivos e Normais.
Fornece assim, algum subsidio para o uso parcimonioso do método, basicamente
em situacdes em que ndo se disponha, ou seja, em que nao haja possibilidade de
utilizacado de um teste de funcdo pulmonar como a espirometria.

Demonstrou-se no presente trabalho que o TAVIM e o TAVEM foram
significativamente menores em pacientes com disturbios ventilatérios obstrutivos do
gue nos controles, e que o TAVIM foi correlacionado positivamente com a CVF e
VEF; em casos. No entanto, hovos estudos s80 necessarios para comprovar a sua
utilidade especialmente como uma ferramenta para a triagem na avaliacdo de

dispneia.



7. ANEXOS
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7.1 Material E Métodos

A populacao-alvo do estudo foram individuos com idade superior ou igual a
18 anos, de ambos os sexos, encaminhados para realizacdo de provas de funcao
pulmonar na Unidade de Fisiologia Pulmonar do Servico de Pneumologia do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA).

Para participar do estudo, todos os pacientes foram informados sobre o
trabalho a ser executado e a metodologia aplicada. Antes dos testes, todos
assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido.

A avaliacdo da funcédo pulmonar foi realizada pelo teste espirométrico que
serviu para diagnéstico de normalidade ou tipo de patologia do individuo. O
Espirdmetro utilizado foi o Masterscreen Body Jaeger (Erich Jaeger Master Lab Pro
4.2, GmbH & CoKG, Wuerzherg Germany) para coleta das variaveis analisadas de
acordo com as idades, sexo, altura segundo as normas da Sociedade Brasileira de
Pneumologia e Tisiologia (SBPT).

As medi¢es do tempo de apneia voluntaria inspiratoria e expiratoria maxima
(TAVIM e TAVEM) sem broncodilatador foram realizadas antes da Espirometria e
novamente apds o exame para obtermos os dados do TAVIM e TAVEM com 0 uso
de broncodilatador.

O TAVIM e TAVEM foram medidos antes e ap6s o Exame Espirométrico
para se verificar o efeito do broncodilatador.

Para a coleta do TAVIM, os individuos foram instruidos para inspirar
profundamente por trés vezes (com a boca no bucal e clips no nariz); ao final da
terceira inspiracdo maxima, foram orientados a parar a ventilacdo pelo maximo de
tempo possivel. Para a coleta do TAVEM, os individuos foram instruidos a inspirar e
expirar profundamente (com a boca no bucal e clips no nariz) trés vezes e parar de
respirar pelo maximo de tempo possivel apés a exalacdo do ar. Cada manobra foi
repetida trés vezes.

A monitoracdo do fluxo respiratério assim como as apneias foram
registradas pelo pneumotacografo (Hans Rudolph ® — Kansas OH, EUA), conforme

demonstrado nas fotos 1, 2 e 3.
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7.2 Pneumotacografo

O equipamento original foi descrito por Fleisch em 1925; desde entao,
ocorreram varias modificagdes numa tentativa de melhorar a concepcéo original. E
um equipamento capaz de medir o fluxo respiratorio. Usado normalmente para medir
a quantidade de fluxo de gases em monitores, respiradores e ventiladores para
UTls.

Sao geralmente aparelhos pequenos, leves e dependentes da eletronica. A
integracdo € um processo no qual o fluxo (isto €, volume por unidade de tempo) &

dividido num grande numero de pequenos intervalos (isto €, tempo) e o volume de

cada intervalo é somado (Figura 4)**

. AE & Wrhamie

Flunn {Lsj
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Figura 4 — Integracdo de fluxo. (J Pneumol 28(Supl. 3), 2002)

Os pneumotacégrafos medem uma diferenca de presséo através de uma
resisténcia muito baixa. A medida do fluxo é derivada da queda de presséo através
do sistema, pela lei de Poiseuille. Se a resisténcia € conhecida, constante e baixa o
suficiente, de modo que o fluxo ndo seja limitado durante a expiragcdo contra a
resisténcia, havera um pequeno, mas mensuravel aumento de pressdo. Durante a
inspiragdo existira uma pequena reducdo da pressdo no lado proximal da

resisténcia. Um transdutor diferencial de pressdo € usado para medir a mudanca de
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pressao através da resisténcia e os fluxos séo calculados dividindo-se as pressfes
pelo valor da resisténcia (figura 5).

A determinacdo acurada dos volumes por integracédo do fluxo requer sinais de
fluxos acurados, medidas de tempo precisas e deteccéo sensivel de fluxos baixos.

O principio do pneumotacégrafo de medida € véalido para medida de fluxo
laminar, mas a presenca de fluxos turbulentos cria pressdes elevadas imprevisiveis
e medidas incorretamente altas, por isso fixou-se 0 mesmo a mesa de coleta para
minimizar a turbuléncia. Linearizadores eletrénicos que reduzem o ganho do
transdutor de pressdo em fluxos elevados foram também usados para compensar a
turbuléncia.

O sistema € aquecido para impedir a condensacdo dentro dos tubos
capilares, o que pode acarretar erros de leituras. Nos tubos capilares ha um sistema
de uma tela aquecida de aco inoxidavel (pneumotacografo Hans Rudolph ® —
Kansas OH, EUA) que da a resisténcia, e acoplado ao aparelho usou-se um bucal
com filtro descartavel para impedir o impacto de material particulado e auxiliar na

criacdo de fluxo laminar. ¥’

=" | = it
e Interface
Condicienador micrecontrolador ) :
| ——
1 1 = q;.l =
—— _.L‘"x T
Microcomputador
Transduter de pressde
Paciente

Pneumotacégrafo
Hans Rudolph

Figura 5: Diagrama Proposto no Projeto




Foto 1. Disposi¢édo dos equipamentos para coleta de Dados

Foto 2. Disposi¢cédo dos equipamentos para coleta de Dados

40
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Foto 3. Pneumotacégrafo Hans Rudolph

O pneumotacografo (Hans Rudolph ® — Kansas OH, EUA) possibilitou a
monitoracdo do fluxo respiratério. Este dispositivo, com seu design adequado,
produz uma variagdo de pressao proporcional ao fluxo de ar que circula em seu
interior.

Esta variacdo de pressdo € convertida em sinal elétrico por meio de um
transdutor de pressdo de estado solido. O sinal elétrico € entdo condicionado e
digitalizado visando a transmissao serial para um computador .

Um software especialmente desenvolvido permitiu a visualizagdo em tempo
real das curvas de fluxo respiratério e o seu armazenamento para analises
posteriores.

A guantificacdo dos tempos inspiratério, expiratorio e de apneia foi realizada

automaticamente a partir de segmentos da curva de fluxo selecionados.
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7.3 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Convidamos o Sr(a) a participar de livre e espontanea vontade na condicdo de
voluntario (a) do projeto de pesquisa intitulado: “ANALISE DOS TEMPOS DE
APNEIA VOLUNTARIA MAXIMA COMO TESTE DE FUNCAO PULMO NAR EM
PACIENTES COM DISTURBIOS VENTILATORIOS OBSTRUTIVOS E NORMAIS”,
desenvolvido e executado pela Fisioterapeuta Raqueli Biscayno Viecili, fone 51
9621 0760, sob a coordenacao e orientacdo do Dr. Sérgio Saldanha Men na
Barreto , fone 51 3342 2813 , onde os dados serdo coletados na Unidade de
Fisiologia Pulmonar do Servico de Pneumologia do Hospital de Clinica de Porto
Alegre. Nesta pesquisa, serdo medidos: 0os tempos de apneia voluntaria
inspiratoria e expiratdria maxima realizados apos os testes de funcdo pulmonar com
e sem broncodilatador. Para a execucdo dos testes deve-se inspirar e expirar
profundamente por trés vezes e ao final da terceira inspiracio maxima, deve-se
parar a ventilacdo pelo maximo de tempo possivel. Com intervalos de cinco minutos
realizam-se a segunda e a terceira medicdo. O uso de broncodilatador ndo sera
utiizado para o teste de apneia, o0 mesmo estd ins erido no exame
espirométrico de rotina, ndo havendo riscos. As con tra-indicagdes para a
participacédo neste tipo de estudo séo: Doencas Coronarianas Severas, Arritmias
Cardiacas, Infarto Agudo do Miocardio (IAM), Traumatismos Cranianos, estado
gestacional, Glaucoma, Hemoptise, Angina Instavel, Descolamento de Retina, Crise
Hipertensiva e/ou Edema Pulmonar.
De forma a proteger seus direitos e privacidade, todos os dados relacionados a
identificacdo de sua pessoa obtidos neste estudo serdo mantidos confidenciais e de
acesso somente ao avaliador, ao coordenador do projeto e a sua pessoa.
Declaro ter conhecimento de que tenho liberdade de desistir da minha participacao
da avaliacdo a qualquer momento, sem nenhuma repercussao negativa para a
minha pessoa e sem afetar o meu atendimento na Institui¢ao.
Concordo com os itens acima e autorizo minha participacdo neste estudo.

Porto Alegre, / /2010.
Contatos:
Fisioterapeuta Raqueli Biscayno Viecili, fone 51 9621 0760
Pesquisador responsavel: Dr. Sérgio Saldanha Menna Barreto , fone 51 3342 2813,

Voluntério (a) Responsavel pelo Estudo



7.4 Ficha De Coleta De Dados

Prontuario n®.

Nome:

Endereco:

Bairro: Cidade:

Fone:

Data de Nasc.: / /19 Idade:
Profissao:

Disturbio Respiratério: ( )Obstrutivo - Estadio:

Médico Responsavel:

(

)Normal

Obs. :
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CVL CVF VEF, CRF VR

CPT

VEF1%

S/ Bd

C/ Bd

SPO2 %

Hemoglobina Hemataocrito

TAVIM

TAVEM

12 22 32 12
S/ Bd

2&

3&

TAVM

12 22 32 12
C/ Bd

28.

38.

TAVM




