UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL
FACULDADE DE MEDICINA

PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIAS
PNEUMOLOGICAS

BIANCA PASQUINI GALINARI

AVALIACAO DA PERCEPCAO DA DISPNEIA ATRAVES DE
SISTEMA DE CARGAS RESISTIVAS INSPIRATORIAS EM
INDIVIDUOS ASMATICOS

Porto Alegre
2023



BIANCA PASQUINI GALINARI

AVALIACAO DA PERCEPCAO DA DISPNEIA ATRAVES DE
SISTEMA DE CARGAS RESISTIVAS INSPIRATORIAS EM
INDIVIDUOS ASMATICOS

Dissertacao apresentada como
requisito para obtencdo do titulo de
Mestre em Ciéncias Pneumoldgicas,
pelo Programa de PéOs-Graduacdo em

Ciéncias Pneumoldgicas da
Universidade Federal do Rio Grande do
Sul - UFRGS.

Orientador: Prof. Dr. Paulo de Tarso Roth Dalcin

Porto Alegre
2023



FICHA CATALOGRAFICA

Pasquini Galinari, Bianca.

Avaliacdo da percepcéao da dispneia através de sistema de cargas resistivas
inspiratérias em individuos asmaticos / Bianca Pasquini Galinari. -- 2023.

40 f.

Orientador: Paulo de Tarso Roth Dalcin.

Dissertacdo (Mestrado) -- Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Faculdade

de Medicina, Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias Pneumoldgicas, Porto

Alegre, BR-RS, 2023.

1. Doencas Respiratorias. 2. Asma. 3. Dispneia. 4. Cargas Resistivas. |. de Tarso
Roth Dalcin, Paulo.




DADOS GESTORES



Trabalho Final de Curso defendido e aprovado em / / pela Banca
Examinadora constituida pelos(as) professores(as):

NOMES DOS PROFESSORES DA BANCA



RESUMO

Introducdo: A asma € um problema de saude publica responsavel por alto
custo financeiro ao Sistema de Saude publica, com cerca de 350.000
internacbes ao ano, sendo a quarta causa de hospitalizacdo no Brasil. Sua
prevaléncia € de cerca de 20% na populacdo brasileira. Dentre os critérios
clinicos para o diagnoéstico da doenca estad a dispneia, sintoma cardinal de
doencas cardiorrespiratérias caracterizada pela sensacdo subjetiva de
desconforto respiratorio, que sofre diferenciacdo de acordo com influéncia de
multiplos fatores, 0s quais determinam sua intensidade, como fatores
emocionais e comportamentais. O sistema de cargas resistivas respiratorias
vem sendo validado por profissionais da saude com o objetivo de avaliar e
melhorar a funcdo respiratéria em individuos com condi¢Bes respiratérias
comprometidas. Objetivo: Avaliar o grau de percepcdo da dispneia em
pacientes asmaticos e como o sistema de cargas resistivas respiratérias vem
sendo validado por profissionais da saude. Método: Caracteriza-se como
revisdo sistematica de literatura, conduzida por meio do Guideline Checklist
PRISMA 2020. A pesquisa foi realizada por meio da base de dados PubMed,
Scielo e Cochrane, foram utilizadas as seguintes palavras-chaves isoladas ou
em combinacdo entre si, utilizando os operadores booleanos “AND” e “OR”:
“‘Doencgas Respiratdrias”, “Dispneia”, “Doencas cardiorrespiratorias”, “Asma” e
“Cargas Resistivas”, em portugués ou inglés. Foram encontradas 93 (noventa e
trés) referéncias bibliogréficas e, seguindo os critérios de inclusdo e exclusédo
definidos, apenas 35 (trinta e cinco) foram incluidas na pesquisa. Conclusdes:
a percepcao de dispneia pode estar reduzida em alguns pacientes asmaticos, e
em geral pode estar associada ao aumento do nivel de opioides e reducédo da
guimiossensibilidade ou hipoxia. Em contexto geral, a dispneia é percebida de
forma semelhante entre asmaticos e individuos normais.

Palavras-chave: Dispneia. @ Asma. Cargas  Resistivas. Doencas
cardiorrespiratérias.



ABSTRACT

Introduction: Asthma is a public health problem responsible for high financial
costs to the Public Health System, with about 350,000 hospitalizations per year,
and it is the fourth leading cause of hospitalization in Brazil. Its prevalence is
about 20% in the Brazilian population. Among the clinical criteria for the
diagnosis of the disease is dyspnea, a cardinal symptom of cardiorespiratory
diseases characterized by the subjective sensation of respiratory distress,
which is differentiated according to the influence of multiple factors, which
determine its intensity, such as emotional and behavioral factors. The
respiratory resistive load system has been validated by health professionals
with the objective of evaluating and improving respiratory function in individuals
with compromised respiratory conditions. Objective: To evaluate the degree of
perception of dyspnea in asthmatic patients and how the respiratory resistive
load system has been validated by health professionals. Method: This is a
systematic literature review, conducted using the PRISMA 2020 Guideline
Checklist. The search was conducted using the PubMed, Scielo and Cochrane
databases, and the following keywords were used alone or in combination,
using the Boolean operators "AND" and "OR": "Respiratory Diseases",
"Dyspnea”, "Cardiorespiratory Diseases”, "Asthma" and "Resistive Loads", in
Portuguese or English. Ninety-three (93) references were found, and following
the defined inclusion and exclusion criteria, only thirty-five (35) were included in
the research. Conclusions: The perception of dyspnea may be reduced in
some asthmatic patients, and in general it may be associated with increased
opioid levels and reduced chemosensitivity or hypoxia. In general context,
dyspnea is perceived similarly between asthmatics and normal individuals.

Keywords: Dyspnea. Asthma. Resistive Loads. Cardiorespiratory diseases
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1 Introducéo

Asma € uma doenca heterogénea, usualmente caracterizada por
inflamac&o crénica das vias aéreas. E definida pela histéria de sintomas
respiratérios como sibilancia, falta de ar, constricdo tordcica e tosse, que
variam ao longo do tempo em carater e intensidade, estando associada com
limitag&o variavel do fluxo aéreo expiratério. *

Asma é uma doenca respiratéria crénica muito comum que afeta 1% a
18% da populacéo em diferentes paises e se constitui em importante problema
de saude mundial que afeta todos as faixas etérias. Sua prevaléncia esta
aumentando em muitos paises, especialmente entre criancas.’

Atualmente, essa doenca respiratéria tornou-se um problema de saude
publica, responsavel por alto custo financeiro relacionado ao tratamento. O
namero de internagBes por ano supera 350.000 casos, tornando a asma quarta
causa de hospitalizacao no Brasil, cuja prevaléncia na populacdo gira em torno
de 20%. 2

Com o0s avancos da medicina nas Ultimas trés décadas, os
conhecimentos iniciais sobre a doenca, que até entdo eram restritos, passaram
a esclarecer melhor as causas de desenvolvimento dos problemas asmaticos,
assim como dos mecanismos fisiolégicos envolvidos, e sobre os medicamentos
e tratamentos mais apropriados. No entanto, apesar de todos 0s progressos, a
asma ainda hoje pode levar a morte.?

O manejo farmacologico da asma teve grande avanco nas Ultimas
décadas, a partir do entendimento de que a asma é uma doenca heterogénea e
complexa, com diferentes fenotipos e endétipos. Esse conhecimento modificou
as estratégias de manejo da doenca, abrindo espagco para o0 surgimento de
novas drogas de controle. Apesar desses avancos, o nivel de controle da
doenca continua baixo, com morbidade elevada, independentemente do pais
estudado.’

A principal caracteristica fisiopatogénica da asma €é a inflamacéo
brénquica, na qual estdo envolvidas diversas vias bioldgicas, como células
inflamatorias e mediadores inflamatérios, que desempenham papel variado em
diferentes fenoétipos da doenga. As caracteristicas imuno-histopatologicas

incluem infiltragdo celular inflamatéria, envolvendo neutrofilos, eosindfilos,



linfocitos, ativacdo de mastécitos e lesdo celular epitelial. O padrédo mais
estudado é o que envolve os eosindfilos.

A resposta inflamatoéria alérgica é iniciada pela interagdo de alérgenos
ambientais e os linfécitos T auxiliares-2 (Th-2). Estes produzem citocinas
responsaveis pelo inicio e manutencao do processo inflamatorio. A interleucina
(IL)-4 tem papel importante no aumento da producdo de anticorpos IgE
especificos ao alérgeno. Os mastocitos e os baséfilos, quando estimulados
pela IgE, liberam mediadores quimicos (IL-1, IL-2, IL-3, IL-4, IL-5, fatores
estimulantes de col6nias de macréfagos e granuldcitos, interferon gama e fator
de necrose tumoral alfa, que levam a broncoconstricdo e recrutamento de
outras células inflamatérias como neutréfilos, linfécitos T e macrofagos, que
também liberam mediadores inflamatérios contribuindo para a cascata
inflamatoria.*

Este processo leva a alteragfes na integridade epitelial, anormalidades
no controle autondmico e no ténus da via aérea, alteracdes na permeabilidade
vascular, hipersecre¢cdo de muco, mudancas na funcdo mucociliar e aumento
da reatividade do musculo liso da via aérea. Em alguns pacientes, o processo
inflamatério ocasiona alteragcdes estruturais persistentes nas vias aéreas,
incluindo fibrose sub-basal, hipersecrecdo de muco, lesdo de células epiteliais,
hipertrofia de musculatura lisa e angiogénese.

Dentre os critérios clinicos para o diagnéstico da asma esta a dispneia, a
qual esta relacionada a um sintoma cardinal de doencas cardiorrespiratérias, e
€ caracterizada pela sensacdo subjetiva de desconforto respiratorio sofrendo
influéncia de multiplos fatores, os quais determinam sua intensidade, tanto
emocionais quanto comportamentais % * ©. A avaliacdo da dispneia por meio de
métodos objetivos, permite a quantificacdo dos sintomas e tém assumido
importancia crescente na area das ciéncias médicas. Identificar os individuos
com baixa percepcao de dispneia, assume relevancia teorico/pratica, visto que
essa condicdo esta significativamente associada a desfechos precéarios de
morbidade e mortalidade.’

De acordo com essa tratativa, o teste de dispneia por meio do sistema
de cargas resistivas simula uma dificuldade na respiracdo por um aumento da
carga inspiratéria. Trata-se de uma abordagem pratica, simples e segura para

avaliar, de forma objetiva, a percepcéo da dispneia de cada paciente®, que por



sua vez é relatada por meio da escala de Borg, método que pode objetivar a
sensacao subjetiva de dispneia, utilizada principalmente para pacientes com
doencas pulmonares como a asma. De acordo com essa escala, pacientes
com baixa percepcao da dispneia teriam maior risco de morbimortalidade na
vigéncia de um evento cardiorrespiratorio, ou de uma exacerbacdo da doenca
de base, devido ao retardo na identificacdo da causa e na instituicdo do
tratamento.’

O estudo de percepcdo da dispneia, utilizando cargas resistivas
inspiratorias, assumiu particular importancia em estudos sobre a asma, onde a
identificacdo de um grupo de pacientes com baixa percepc¢ao do sintoma se
associou a desfechos precérios quanto a morbidade e a mortalidade, além de
declinio na qualidade de vida. ** ' Portanto, tendo em vista a relevancia
médica das avaliacbes de dispneia em individuos asmaticos, estudos
sistematicos promovem a integralizacdo de resultados obtidos por pesquisa
randdmica, por exemplo, promovendo apoio tedrico aos profissionais que
buscam validacao de seus conhecimentos em literatura especifica.

Diante desse cenario, emana a questado de pesquisa de qual € o grau de
percepcao da dispneia em pacientes asmaticos e como o sistema de cargas

resistivas respiratorias vem sendo validado por profissionais da saude?

1.1 Objetivo Geral:

Avaliar o grau de percepc¢ao da dispneia em pacientes asmaticos e como
o sistema de cargas resistivas respiratorias vem sendo validado por

profissionais da saude.

1.2 Objetivos Especificos:

- Comparar a percepc¢ao do individuo asmético com individuos normais por

meio do sistema com sete niveis de cargas resistivas inspiratérias;

- Analisar a tolerancia dos pacientes asmaticos ao uso das cargas resistivas

em sete niveis.



1.3 Justificativa do Estudo

O estudo de percepcao da dispneia, utilizando métodos objetivos para
quantificar este sintoma, assumiu particular importancia na asma, onde a
identificacdo de um grupo de pacientes com baixa percep¢ao do sintoma se
associou com desfechos precarios quanto a morbidade e a mortalidade. A
utilizacdo de sistema de cargas resistivas inspiratorias se constitui em uma
abordagem pratica, simples e segura em avaliar de forma objetiva a percepc¢éo
da dispneia.*?

Os autores deste estudo buscam analisar a utilidade de um sistema de

cargas resistivas inspiratrias previamente descrito*?*?

para estudar a
importancia clinica da avaliacdo da percepcdo da dispneia em pacientes
asmaticos e para estudar a relacdo da percepcdo da dispneia em relacdo a
gravidade da doenca.

A meta do tratamento da asma é o controle dos sintomas. Cerca de
metade dos pacientes ndo aderem ao tratamento.?'* Alguns pacientes
apresentam ma percep¢do dos sintomas de obstrucdo do fluxo aéreo, o que
acarreta no tratamento inadequado, seja por prescricdo insuficiente de
medicacdo ou ma adesdo ao tratamento, levando ao aumento do risco de
hospitalizaces e morte. 24151617

Assim, a avaliacdo da percepcdo da dispneia em asmaticos € um tema
importante a ser melhor avaliado. Atualmente, a grande quantidade de
publicacdes cientificas nas diferentes areas da salde sobre uma mesma
tematica, torna as revisdes sistematicas recomendaveis como método explicito
e sistematizado capaz de captar, reconhecer e sintetizar as evidéncias
cientificas para fundamentar as propostas de praticas qualificadas em saude e

implementar a pratica baseada em evidéncias.'®



2 Referencial Tedrico

2.1 Asma

2.1.1 Definicéo

E uma doenca heterogénea, usualmente caracterizada por inflamac&o
cronica das vias aéreas. E definida pela historia de sintomas respiratorios como
sibilancia, falta de ar, constricdo toracica e tosse, que variam ao longo do
tempo em caréater e intensidade, estando associada com limitag&do variavel do
fluxo aéreo expiratério.

Possui  diferentes processos fisiopatologicos subjacentes. O
reconhecimento de “clusters” de caracteristicas demograficas, clinicas e/ou
fisiopatolégicas constitui o que tem sido denominado fenétipos de asma. Em
pacientes com asma mais grave, existe a possibilidade de tratamento guiado
pelo fendtipo.*

Os fendtipos de asma mais frequentemente definidos sdo: a) asma
alérgica; b) asma ndo alérgica; ¢) asma de inicio tardio ou de inicio na vida
adulta; d) asma com limitacdo persistente do fluxo aéreo; e) asma e

obesidade.!

2.1.2 Epidemiologia

Asma € uma doencga respiratdria crénica muito comum que afeta 1% a
18% da populacdo em diferentes paises e se constitui em importante problema
de saude mundial que afeta todos as faixas etarias. Sua prevaléncia esta

aumentando em muitos paises, especialmente entre criancas.?



De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (The Global Asthma
Report, 2018), 235 milhdes de pessoas sofrem de asma ao redor do mundo.
Asma é a doencga crénica mais comum entre criangas. A asma é um problema
de saude publica em todos os paises, independente da renda ou do
desenvolvimento. Cerca de 80% das mortes por asma ocorrem paises de baixa
ou média renda. Globalmente, 250.000 pessoas morrem por asma a cada ano.

Segundo a Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia (SBPT), 20
milhdes de pessoas no Brasil séo acometidas pela asma atualmente °.

A prevaléncia de sintomas de asma entre adolescentes no Brasil, de
acordo com estudos internacionais, foi de 20%, uma das mais elevadas do
mundo. Um estudo da Organizacdo Mundial da Saude entre adultos de 18 a 45
anos indicou que 23% dos brasileiros tiveram sintomas de asma no ultimo
ano.'®
1?2, de 2008 e 2013, analisou as

hospitalizacBes e Obitos por asma, bem como o custo das hospitalizacées. Em

Um estudo descritivo no Brasi

2013, 2.047 pessoas morreram de asma no Brasil (5 ébitos/dia), com mais de
120.000 hospitalizacbes por asma. Durante o periodo de estudo, o numero
absoluto de 6&bitos e hospitalizacdes por asma diminuiu 10% e 36%,
respectivamente. No entanto, a taxa de mortalidade hospitalar aumentou
aproximadamente 25%. A subanalise geografica mostrou que as regides
Norte/Nordeste e Sudeste apresentaram as maiores taxas de hospitalizacéo e
mortalidade hospitalar por asma, respectivamente. %2

Durante o periodo de estudo, as hospitalizagcbes por asma custaram
US$ 170 milhdes ao sistema publico de saude. Assim, embora os Obitos e
hospitalizacbes por asma no Brasil estejam diminuindo desde 2009, os
ndameros absolutos ainda séo altos, com elevados custos diretos e indiretos
para a sociedade, o que mostra a relevancia do impacto da asma em paises de
renda média.

De acordo com a OMS, a prevaléncia da asma aumentou continuamente
a partir da década de 1970. Estima-se que, nos ultimos anos, o custo para o
Sistema Unico de Saude (SUS) foi em torno de 72 milhdes de reais, referente a
200.000 hospitalizacdes, sendo elevado quando comparado aos causados por
custos decorrentes do infarto agudo do miocardio ou da hipertenséo arterial

sistémica. %' %3



Apesar de sua prevalente ascensdo tem havido um declinio na
mortalidade de pacientes asmaticos. A asma esta entre as principais causas de
hospitalizagdo de criancas, e a condicdo cronica numero 1 que acarreta
absenteismo no ensino elementar, promove gastos excessivos em cuidados
médicos e perda de produtividade devido ao grande nimero de internacdes.
Essas consequéncias geram problemas para a economia, ja que elevam 0s
custos do sistema publico por internacdes e tratamento, e no ambito social,
pois asmaticos sao impedidos de realizar atividades fisicas tais como futebol,
volei, basquete, assim como participar de brincadeiras que promovem relacdes
de grupo entre os infantes, tais como o0 pega-pega ou picula.

Existem diferencas relacionadas ao sexo em criangas, a prevaléncia de
asma é duas vezes maior no sexo masculino. Com o crescimento, a diferenca
diminui e, na vida adulta, a prevaléncia é maior no sexo feminino A asma €&
uma das doencas cronica mais comuns da infancia, e ocorre mais
frequentemente em meninos antes da puberdade e em meninas apdés a

puberdade.®

2.1.3 Fisiopatologia

A patogénese da asma é variada compreende diversas vias bioldgicas,
células inflamatérias e mediadores que desempenham papel variado em
diferentes fenétipos da doenca. As caracteristicas imuno-histopatoldgicas
incluem infiltracdo celular inflamatoria, envolvendo neutréfilos, eosinofilos,
linfécitos, ativacdo de mastécitos e lesdo celular epitelial. O padrdo mais
estudado é o que envolve os eosinéfilos. %

Este processo leva a alteragfes na integridade epitelial, anormalidades
no controle autonémico e no ténus da via aérea, alteracdes na permeabilidade
vascular, hipersecre¢cdo de muco, mudangas na fungdo mucociliar e aumento
da reatividade do musculo liso da via aérea. Em alguns pacientes, o processo
inflamatorio ocasiona alteragfes estruturais persistentes nas vias aéreas,
incluindo fibrose sub-basal, hipersecrecdo de muco, lesdo de células epiteliais,

hipertrofia de musculatura lisa e angiogénese. %



A asma grave tem uma patogénese distinta e € caracterizada por um
fenétipo misto Th2\Th1l, com uma provavel contribuicdo também das células
Th17 ?°. Pacientes com asma grave sdo refratarios ao tratamento com
esteroides e, em geral, as infeccBes bacterianas e virais sdo responsaveis pela
inducao e progressao da doenca (Horvat et al, 2010). Entre 30 e 45% de todos
0S pacientes asméaticos, ndo apresentam melhora na fungdo pulmonar com
altas doses de esteroide inalado, terapia considerada padréo-ouro no

tratamento destes pacientes ’.

2.1.4 Etiologia e Manifestagdes Clinicas

A asma € uma doenca caracterizada por inflamacao, em geral crbnica,
das vias respiratérias, desencadeada por diversos estimulos, podendo resultar
em broncoconstricdo parcial ou completamente reversivel. Possui caréater
complexo, pode estar relacionada as caracteristicas hereditarias ou associada
a um espectro clinico variado no que diz respeito a gravidade da doenca,
sintomas e resposta ao tratamento.”

Pacientes com asma podem ter dificuldade de reconhecer o grau de
obstrucdo das vias aéreas?’, contribuindo para a falta de percepcdo da
dispneia. Dessa forma, os profissionais de saude, se néo utilizarem medida
objetiva do fluxo aéreo como a espirometria ou medida do pico de fluxo
expiratorio, também podem subestimar a gravidade da asma.

A asma possui um componente hereditario que se apresenta de forma
complexa. Mdltiplos genes estdo envolvidos na patogénese da asma. Os genes
podem interagir tanto com outros genes como com fatores ambientais para
determinar a suscetibilidade da asma. Além disto, diferentes genes podem
estar envolvidos em diferentes grupos étnicos.®

A obesidade se constitui em fator de risco para asma. Alguns
mediadores como as leptinas podem alterar a funcdo das vias aéreas e

aumentar a probabilidade do surgimento de asma?®’.



Assim, no paradigma atual, o individuo com predisposicdo genética
poderia desenvolver o quadro clinico de asma apds exposi¢cdo a algum fator
desencadeante inicial. Sobreposicdo entre os fatores ambientais que
influenciam o risco de desenvolver asma e os fatores que desencadeiam o0s
sintomas da doenca. Os alérgenos de ambientes internos e externos séo
fatores de exacerbacdo da asma, porém o seu papel especifico no surgimento
da doenca nao esta bem esclarecido.

Enquanto alguns estudos sugiram que a exposi¢cao a alérgenos seja um
fator causal no surgimento da asma, outros estudos propdem que a exposicao
precoce da crianca a determinados alérgenos poderia protegé-la contra a
sensibilizacdo e contra o surgimento da asma (teoria da higiene). Infeccoes
virais na primeira infancia, em especial por virus sincicial respiratério (VSR) e
por virus para influenza, estdo associadas com o surgimento de asma.
Sensibilizantes ocupacionais contribuem para o0 surgimento de asma em
centros urbanos. A exposicdo pré e pés-natal a fumaca do cigarro se associa
com maior risco de desenvolver asma na primeira infancia. O papel de
poluentes atmosféricos como fator causal da asma permanece controverso.®

A asma pode estar relacionada a estimulos desencadeantes, que podem
ser ambientais, tais como exposicdo a alergénicos (ex. pé oriundo de &caros,
baratas e animais de estimacdo), dieta (ex. alimentacdo com baixo teor de
vitaminas C, vitamina E e &cidos graxos como o 6mega 3), ou fatores perinatais
(ex. baixa idade materna, nutricdo materna precaria, prematuridade, baixo peso
ao nascer e auséncia de aleitamento materno). Dentro desse contexto,
componentes genéticos e ambientais podem interagir. E possivel que lactentes
tenham predisposicdo para desenvolver respostas imunes TH2 pro-
inflamatorias e pré-alérgicas, caracterizadas pelo crescimento e pela ativacédo
de eosindfilos e producéo de IgE.*

2.1.5 Controle e Gravidade da Asma



O conceito de controle da asma compreende dois dominios distintos: a)
controle das limita¢es clinicas atuais, como sintomas minimos durante o dia e
auséncia de sintomas a noite, necessidade reduzida de medicagcdo de alivio
dos sintomas; auséncia de limitacdo das atividades fisicas; e b) reducdo de
riscos futuros, como exacerbacodes, perda acelerada da funcdo pulmonar e
efeitos adversos do tratamento. Com base nesses parametros, a asma pode
ser classificada em controlada, parcialmente controlada e ndao controlada. A
avaliacdo do controle, em geral, é feita em relacdo as Ultimas 4 semanas.* A
ferramenta mais largamente utilizada na pratica clinica para avaliar o controle
da asma.

Outra abordagem para avaliar controle é o Teste de Controle da Asma
(Asthma Control Test — ACT) (Roxo JPF, 2010) A avaliagcdo do controle
também é feita em relacdo as ultimas 4 semanas. O escore do ACT é calculado
pela soma de pontos para cada questdo, que variam de 1 a 5. As questdes que
indicam melhor controle da asma recebem maior pontuacdo. Assim, o escore
do questionario varia de 5 a 25 pontos. Escores maiores indicam melhor
controle da asma. O escore igual ou maior que 20 pontos indicam asma
controlada.

Ainda, como alternativa para avaliar o controle da asma, pode ser
utilizado o Questionario de Controle da Asma (Asthma Control Questionnaire,
ACQ) (Juniper EF, 1999) que foi especificamente elaborado para medir o
controle da asma em adultos com idade igual ou superior a 17 anos.

A avaliagdo da gravidade da asma é feita de forma retrospectiva, a partir
da etapa de tratamento necessaria para controlar sintomas e exacerbacfes. A
avaliacdo da gravidade deve ser realizada ap6s pelo menos 3 meses de
tratamento medicamentoso de manutencdo. A gravidade néo é estatica e pode
mudar ao longo dos meses ou anos. A asma leve envolve as etapas 1 e 2
proposta pelo GINA'. A asma moderada envolve a etapa 3. A asma grave
envolve as etapas 4 e 5. Em cada uma das etapas a asma pode ser

classificada como controlada, parcialmente controlada e n&o controlada.*

2.1.6 Terapéutica da Asma



Os objetivos do tratamento da asma envolvem: controle dos sintomas;
manter atividades normais no trabalho, escola e lazer; manter funcao pulmonar
normal ou no melhor nivel melhor possivel; prevenir limitagdo crénica ao fluxo
aéreo; evitar crises, idas a emergéncia e hospitalizagbes; reduzir a
necessidade do uso de broncodilatador para alivio; minimizar efeitos adversos
da medicacéo; e prevenir a morte.*

Segundo o GINA (2021), algumas medidas ndo farmacolégicas devem

ser sempre consideradas no tratamento da asma:

1. Encorajar fortemente a cessacdo do tabagismo dos pacientes e seus
familiares.

2. Aconselhar as pessoas com asma a evitar ambientes com exposicdo a

fumaca.

Incentivar as pessoas com asma a praticar atividades fisicas regulares.

Investigar a histéria ocupacional, para identificar e eliminar os

sensibilizantes ocupacionais.

5. Lembrar que, em alguns casos, a aspirina e os anti-inflamatérios nao
esteroides podem piorar os sintomas de asma. Embora ndo sejam
contraindicados na maior parte dos asmaticos.

6. Considerar o potencial agravamento da asma com a prescricdo de
betabloqueadores orais e oftalmicos.

7. A reducdo da umidade ou mofo nos domicilios pode reduzir sintomas de

asma e uso de medicamentos para asma em adultos.

Considerar prevencao e tratamento para a obesidade.

Evitar fontes de aquecimento e fogdo a lenha que poluem o ar do

domicilio.

o

© ®

A base do tratamento medicamentoso da asma € constituida pelo uso de
corticoide inalado (Cl), associado ou ndo a um broncodilatador 2-agonista de
longa duracdo (long-acting B2 agonist — LABA). Esses medicamentos estédo
disponiveis para uso em diversas dosagens e dispositivos inalatorios. Na
pratica clinica, a escolha da droga, do dispositivo inalatério e da respectiva
dosagem deve ser baseada na avaliagcdo do controle dos sintomas, nas
caracteristicas do paciente (fatores de risco, capacidade de usar o dispositivo
de forma correta e custo), na preferéncia do paciente pelo dispositivo inalatorio,

no julgamento clinico e na disponibilidade do medicamento.*



O tratamento de controle da asma € dividido em etapas de 1 a 5, nas
quais a dose de CI é aumentada progressivamente e outros tratamentos de
controle s&o adicionados.*

A etapa 1 atualmente abrange os pacientes com sintomas em frequéncia
menor que 2 vezes ao més. Em adolescentes e adultos, a opcdo preferencial
de tratamento é o formoterol com baixa dose de Cl, conforme a necessidade e
de preferéncia no mesmo inalador. Outra opc¢ao inclui uso de Cl sempre que for
necessario e utilizar agonistas beta2 de acéo curta como medicacao de alivio.
Em criancas de 6 a 11 anos, a opcao preferencial é uso de Cl sempre que for
necessario e utilizar agonistas beta2 de ac&o curta como medicacéo de alivio.*

A etapa 2 do tratamento farmacologico envolve os pacientes com
sintomas mais frequentes que 2 vezes ao més, mas menos que diariamente. A
terapéutica de controle recomendada em adultos e adolescentes é Cl em baixa
dose diariamente ou associacao do formoterol com Cl em baixa dose conforme
a necessidade. Outras opc¢des com beneficio menor incluem o uso diario dos
antagonistas de leucotrienos ou o uso do Cl em baixa dose sempre que for
necessario utilizar agonistas beta2 de ac&o curta como medicacéo de alivio.*

Em criancas de 6 a 11 anos a terapéutica de controle recomendada é Cl
em baixa dose diariamente associado a agonistas beta2 de acdo curta como
medicacdo de alivio A. Outras opcBes com menor beneficio incluem o uso
diario dos antagonistas de leucotrienos ou o uso do Cl em baixa dose sempre
que for necessario utilizar agonistas beta2 de acdo curta como medicacado de
alivio.!

A etapa 3 do tratamento farmacol6gico envolve o0s pacientes com
frequéncia de sintomas na maior parte dos dias, com despertares noturnos por
asma 1 vez ou mais por semana. A terapéutica de controle recomendada em
adultos e adolescentes é a LABA associada a Cl em dose baixa diariamente.
Outras opc¢oes incluem o uso diario de ClI isoladamente em dose média ou ClI
em dose baixa associado a antagonistas de leucotrienos. A terapéutica de
alivio preferencial é o formoterol associado a baixa dose de ClI, conforme a
necessidade, de preferéncia no mesmo inalador. Ainda, outra opgao de alivio
inclui o uso de CI associado a agonistas beta2 de acdo curta como medicacdo
de alivio. A terapéutica de controle recomendada em criancas de 6 a 11 anos é

LABA associado a Cl em dose baixa diariamente ou uso diario de CI



isoladamente em dose média. Outra opcdo € a Cl em dose baixa associada a
antagonistas de leucotrienos. A terapéutica de alivio preferencial é uso de
agonistas beta2 de acéo curta.’

A etapa 4 do tratamento farmacologico envolve os pacientes com
frequéncia de sintomas na maior parte dos dias, com despertares noturnos por
asma 1 vez ou mais por semana e com fungdo pulmonar reduzida. A
terapéutica de controle recomendada em adultos e adolescentes € a LABA
associada a Cl em dose média diariamente. Outras opcdes incluem o uso
diario de CI isoladamente em dose alta, acréscimo de tiotropio ou acréscimo de
antagonistas de leucotrienos. A terapéutica de alivio preferencial é o formoterol
associado a baixa dose de CI, conforme a necessidade, de preferéncia no
mesmo inalador. Ainda, outra op¢éo de alivio inclui 0 uso de agonistas beta2
de acdo curta como medicacdo de alivio. A terapéutica de controle
recomendada para criancas de 6 a 11 anos é a LABA associada a Cl em dose
média. Outra opcdo com menor grau de evidéncia é Cl em dose baixa
associado a antagonistas de leucotrienos.

A terapéutica de alivio preferencial € uso de agonistas beta2 de acéo
curta. Observar que o tiotropio (antagonista muscarinico de longa acao) pode
ser utilizado a partir desta etapa como terapia aditiva em adultos e
adolescentes (idade = 12 anos) com histéria de exacerbagdes. Esta conduta
melhora modestamente a funcao pulmonar e modestamente aumenta o tempo
até a exacerbacao grave. Estudo recente mostra evidéncia de uso em criancas
acima de 6 anos."

Na etapa 5, os pacientes devem ser encaminhados para um especialista
ou para um centro de referéncia em asma grave. Entre as opc¢bes para o
tratamento nessa etapa estéo o tiotropio em adultos, adolescentes e criancas >
6 anos; terapia anti-imunoglobulina E (omalizumabe, o primeiro anticorpo
monoclonal para tratamento da asma);1,21 terapia anti-interleucina 5
(mepolizumabe subcuténeo para pacientes com idade = 12 anos; reslizumabe
intravenoso para pacientes com idade = 18 anos ou anti-receptor da
interleucina 5 (benralizumabe subcutédneo para pacientes com idade = 12 anos)
em pacientes com asma eosinofilica; antibioticos macrolideos (azitromicina 500
mg 3 vezes na semana); termoplastia brénquica; ou a adigdo de corticosteroide

oral (prednisona < 7,5 mg ao dia.*



Antes de escalonar o tratamento, revisar a técnica inalatoria, a adeséo
ao tratamento, exposicdes ambientais, comorbidades e confirmar que o0s
sintomas sdo decorrentes da asma. Realizar controle clinico e funcional
pulmonar a cada 3 a 6 meses para ajustar o tratamento. A meta é o controle da
asma, com normalizacdo funcional pulmonar e minimo ou nenhum efeito

adverso ao tratamento.”

2.2 Dispneia

2.2.1 Definicéo

A respiracdo € um ato inconsciente. O individuo somente se torna
consciente da dificuldade ou do desconforto respiratério quando ocorre uma
perturbacdo no processo respiratério. Este sintoma é conhecido pela palavra
meédica “dispneia”. Entretanto, o significado literal desta palavra ndo capta
completamente a experiéncia sensorial de um individuo com o sintoma. ?°

A dispneia € definida como uma percepc¢éao indolor, porém incémoda, do
ato da respiracéo, inadequada as circunstancias fisiolégicas. E um sintoma e,
portanto, somente o paciente pode relatar dispneia. E uma sensacio de
dificuldade respiratéria experimentada por pacientes acometidos por diversas
moléstias e por individuos sadios em condicdes de exercicio extremo. A
experiéncia deriva de interacdo entre multiplos fatores fisioldgicos,
psicoldgicos, sociais e ambientais, podendo induzir respostas comportamentais
e fisiolégicas secundarias. *

A dispneia € um sintoma complexo que alerta a iminéncia de um perigo
a homeostase da respiragdo, levando a uma resposta adaptativa como ficar em
repouso ou como buscar atendimento médico. A dispneia prolongada ou
intratavel causa sofrimento e prejuizo da performance e da qualidade de vida.

Na maioria dos pacientes, o inicio € um prejuizo fisiolégico que leva ao



estimulo dos receptores aferentes pulmonares e extrapulmonares, resultando
na transmissao desta informacéo aferente ao cortex cerebral, onde a sensacéo
é percebida como um desconforto ou como como uma sensacao desagradavel.
Em termos clinicos, multiplos estimulos aferentes podem contribuir para gerar o
sintoma. Ha evidéncias de que disturbios fisioldégicos diferentes geram
sensacgdo qualitativamente diferente e a andlise destas diferencas na qualidade
da dispneia podem contribuir para determinar a causa e o tratamento do
desconforto.

A manifestacdo da dispneia varia muito de paciente para paciente e ndo
é totalmente explicada pelas diferengas no tipo e na gravidade da doenca de
base que da origem a este sintoma. Pacientes com doencga pouco grave, com
pouca repercussao funcional pulmonar, podem manifestar dispneia muito
intensa. Por outro lado, pacientes com doenca muito grave funcionalmente,
podem expressar dispneia pouco intensa. Isto sugere que a percepcdo da
dispneia ndo € necessariamente relacionada de forma linear com o grau de
estimulo sensorial. Diversos fatores, dentre eles fatores cognitivos e afetivos,

modulam a percepcao do estimulo sensorial.!

2.2.2 Epidemiologia

A dispneia é um problema comum que afeta cerca da metade dos
pacientes admitidos por doencas agudas em hospitais terciarios e cerca de um
quarto dos pacientes ambulatoriais. *

A dispneia cronica € um sintoma muito comum, com prevaléncia
variando de 9 a 61%, dependendo da populacédo estudada e da definicdo do
termo dispneia investigado. *

Uma pesquisa em domicilio na comunidade no sul da Australia
encontrou prevaléncia de dispneia crénica, definida como presente do sintoma
por pelo menos em 3 meses nos ultimos 6 meses e com pontuacao do sintoma

na escala modificada de dispneia do Conselho Britanico de Medicina (Modified



Medical Research Council — mMRC) maior que 1 ponto, de 9%, sendo a
principal causa atribuida a doencas pulmonares.

O inquérito de sadde na Inglaterra em 2011 ** identificou que 15% dos
homens e 26% das mulheres haviam experimentado dispneia (definida como
pontuacdo > 2 na escala mMMRC) em algum momento no ultimo ano. Outro
estudo com base populacional identificou que 13% dos individuos tinham
dispneia moderada ao exercicio. **

A dispneia é relatada mais frequentemente em mulheres e em pessoas
idosas, nas quais cerca de um terco delas é afetada pelo sintoma. 3%
Algumas subpopulacdes estudadas apresentaram alta prevaléncia de dispneia,
como por exemplo mulheres idosas tabagistas. *’

Em um estudo * a causa mais comum de dispneia foi doenca pulmonar
cronica. As pessoas com dispneia permanecem mais tempo em seus
domicilios ou estdo em clinicas geriatricas, e s&o atendidas mais
frequentemente em servico de emergéncia. *

Em um inquérito nacional nos servicos de emergéncia dos Estados
Unidos *, a dispneia foi a raz&o primaria de atendimento em 2,7% de todos os
casos (incluindo todas as faixas etarias). A dispneia é um sintoma que se

constitui em preditor de mau prognéstico*?

2.2.3 Fisiopatologia

A compreensdo dos mecanismos relacionados com a génese da
dispneia envolve o conhecimento detalhado dos sistemas de controle da
ventilacdo e das alteracbes da mecanica respiratoria e das trocas gasosas
observadas, tanto em condi¢des fisiologicas como em patolédgicas. A atividade
motora respiratoria emana de grupos de neurénios, localizados no bulbo. As
descargas respiratorias eferentes ativam o0s musculos respiratorios, que
expandem a caixa torécica, inflam os pulmdes e levam & ventilacéo. *

Embora os mecanismos precisos da dispneia ndo sejam completamente

esclarecidos, um modelo neurobiologico tem sido utilizado para descrever a



nossa compreensao da percepcao da dispneia em paralelo com o controle da
respiragdo. Quando um ou mais receptores (quimiorreceptores,
mecanorreceptores, receptores dos musculos respiratorios ou receptores da
parede toracica) sdo ativados, impulsos aferentes sédo transmitidos para o
tronco cerebral, para o sistema limbico e para o cortex cerebral para
processamento e integracdo. Fatores psicolégicos, particularmente ansiedade,
estados emocionais e depressao, podem intensificar a percepc¢éao da dispneia.
O sistema nervoso central, entdo, emite um comando motor eferente via nervo
frénico e nervos toracicos espinhais aos musculos da respiracao.

Com base no conhecimento atual, a dispneia surge quando ocorre
desequilibrio entre a demanda da respiracdo (drive neural central) e a
capacidade de respirar (funcdo muscular respiratoria). Assim, a experiéncia da
dispneia envolve trés diferentes dominios: sensorial (intensidade e qualidade),
afetivo (desconforto ou sofrimento) e a carga ou impacto do sintoma sobre a
capacidade de realizar as atividades da vida diaria. %°

2.2.1.1 Receptores Sensoriais Centrais e Periféricos

Os receptores sensoriais centrais e periféricos sdo responsaveis pela
fisiologia respiratoria, recebendo impulsos aferentes a serem transmitidos para
o cortex. %

Os quimiorreceptores centrais, localizados no bulbo cerebral, recebem
estimulos da hipercapnia, da hipoxemia e do esforco realizado ao exercicio e
emitem impulsos para comando da respiragdo automatica. Os
quimiorreceptores periféricos (corpusculos carotideos e adrticos) recebem
estimulos da hipercapnia, hipoxemia e acidose51. Os sinais originados nos
guimiorreceptores séo transmitidos de volta para o tronco cerebral, para que
ocorra ajuste na respiracéo e manutencéo da homeostase acidobésica. *°

Os mecanorreceptores pulmonares incluem o0s receptores de
estiramento pulmonar de adaptacao lenta (ativados pela insuflacdo pulmonar) e
0s receptores de estiramento pulmonar de adaptacéo rapida (ativados

pelo colapso das vias aéreas, substancias irritantes e insuflacdo/deflacdo



pulmonar rapida/subita), os quais recebem inervacao por fibras mielinizadas do
nervo vago. Ainda, incluem as fibras C vagais localizadas nas vias aéreas
condutoras, denominadas fibras C brénquicas ou fibras C das vias aéreas
(ativadas por substancias irritantes), e as fibras C localizadas mais
profundamente na estrutura pulmonar, incluindo receptores J e denominadas
em conjunto de fibras C pulmonares (ativadas por congestdo vascular
pulmonar). 2% 3°

Os receptores sensoriais localizados nos musculos respiratorios também
contribuem na geracdo de estimulos para a dispneia. S&o classificados em
mecanorreceptores musculares, que incluem os fusos musculares (ativados
pela variacdo de comprimento da fibra muscular frente ao movimento
respiratorio) e os corpos tendinosos (ativados pela intensidade da forca
muscular frente ao movimento respiratorio), e em receptores metabdlicos
(ativados pela atividade metabdlica na musculatura respiratéria). 2% *°

Os receptores vasculares pulmonares e cardiacos contribuem na
geracdo de estimulo aferente através da distensdo dos vasos pulmonares e
camaras cardiacas™.

Os receptores cutaneos trigeminais contribuem na geracéo de estimulos
através do esfriamento de temperatura facial. *

Os receptores localizados nas articulacdes e na pele da parede toracica
geram estimulos conforme a variacdo do volume de ar corrente.®® Os
receptores localizados no es6fago e fundo gastrico também podem gerar

estimulos que contribuem para o processo de dispneia. %

2.2.4 Centro de Processamento

Embora o conhecimento sobre as vias aferentes da percepcéo da
dispneia seja relativamente vasto, o conhecimento sobre o circuito cerebral que
media esta percepcdo é ainda muito pequeno. %

A dispneia serve como alarme para alertar o individuo a buscar uma

correcdo comportamental imediata para o desequilibrio homeostético, quando a



resposta reflexa falha em corrigir o desequilibrio. Assim, a despeito das
numerosas etiologias clinica priméria da dispneia, a consciéncia deste sintoma
ocorre através de um processamento neural dentro de um circuito cerebral
comum final. Este circuito cerebral sofre influéncia e modulacdo de
caracteristicas individuais, as quais torna esta percepcdo uma experiéncia
subjetiva Unica. Consequentemente, a natureza subjetiva da dispneia resulta
em complexidade para a sua avaliacdo e para 0 seu manejo, jA que ha
pacientes que percebem menos ou percebem exageradamente o sintoma. *

As consideracgdes iniciais sobre o processamento cerebral da dispneia
foram feitas no dltimo século, porém as estruturas responsaveis pela
percepcao desta sensacdo permaneceram desconhecidas até o ano 2000. O
mapeamento cerebral da representacdo da percepcao da dispneia foi muito
atrasado pelas dificuldades técnicas da eletroencefalografia e da falta de
modelos animais e de modelos de lesGes humanas. A localizacdo da atividade
relacionada com a dispneia nas estruturas corticais, subcorticais e no tronco
cerebral somente se tornou possivel com a utilizacdo de técnicas
tridimensionais de mapeamento cerebral, utilizando a tomografia por emissao
de pdsitrons (do inglés, positron emission tomographhy - PET) e a ressonancia
nuclear magnética funcional (RNMf). O surgimento destas técnicas de
neuroimagem nas ultimas duas décadas contribuiu de forma muito importante
para a compreenséo de uma grande variedade de processos cerebrais basicos.
Com o explosivo e rapido desenvolvimento das técnicas de neuroimagem, foi o
campo da dor que mais evoluiu, com mais de uma centena de publicacdes
sobre este sintoma. Em contraste, a pesquisa da neuroimagem da dispneia
permanece ainda embrionaria, totalizando apenas uma duzia de estudos
especificos. *

Os métodos de neuroimagem primariamente utilizados para estudar a
percepcao da dispneia foram: o PET com adgua marcada com oxigénio-15 (PET
0O-15) para medir as alteragbes no fluxo sanguineo regional;, e a RNMf
avaliando a oxigenacao cerebral nivel dependente (sinal BOLD) para medir as
variacbes no conteudo de oxigénio vascular cerebral. Cada uma destas
técnicas infere ativagdo neural a partir das variagbes no fluxo sanguineo
regional, permitindo mapeamentos estatisticos que refletem a atividade
sinaptica. (Banzett RB et.al, 2000)



Banzett e seus colaboradores® realizaram o mapeamento cerebral
através de PET do mesencéfalo em individuos sadios com falta de ar induzida
pela limitagdo da ventilacdo durante hipercapnia leve constante e evidenciaram
uma forte ativacdo do cértex insular anterior direito.?

Peiffer et al utilizaram Sistema de cargas resistivas inspiratérias para
induzir dispneia em individuos normais e evidenciaram ativacdo do cortex
insular anterior direito e do cerebelo. (Peiffer C, et.al 2001)

Evans et al (Evans KC, 2002) também utilizaram a dispneia induzida
pela restricdo da ventilacdo frente a hipercapnia leve, mas mapearam o cérebro
interior empregando a RNMf. As vantagens de usar a avaliagdo pela RNMf sao:
possibilidade de mapear todo o cérebro, maior resolucdo espacial e auséncia
de exposicdo a radiacdo ionizante, permitindo experimento controle nos
mesmos individuos estudados. Neste estudo, também foi evidenciado ativacao
insular anterior com ativa¢gfes adicionais limbicas e para limbicas, notadamente
no giro cingulado e na amigdala. Ainda, neste estudo foi observada ativagdo na
linha média cerebelar.

O medo e a ansiedade também estédo associados a ativagdes do sistema
limbico na amigdala e na insula anterior (Shin LM, 2009). Medo e ansiedade
também originam ou amplificam a dispneia. Estudos tém avaliado as ativacdes
cerebrais na associacao entre emocfes e sensacao respiratoria. O estimulo de
emoc0des negativas através de imagens fotograficas em individuos submetidos
a cargas resistivas inspiratorias aumenta a ativacdo da insula anterior direita
bem como de uma extensdo da amigdala ndo associada com a dispneia. (von
Leupoldt A, et.al 2008)

Com base no conhecimento atual de neuroimagem sobre a dispneia, 0
modelo proposto para o processamento desta sensac¢do € o denominado
corticolimbico. Este modelo deve ser considerado ainda como preliminar, dado
o limitado namero de estudos em que ele é baseado. Este modelo pressupde
que os elementos primarios da percepgdo da dispneia incluem o cortex insular
anterior e 0 opérculo associado, o cortex cingulado anterior, cértex pré-frontal
dorsolateral e o cerebelo. A insula e o opérculo sdo considerados os elementos
essenciais no processamento da dispneia. A insula, em particular, tem papel
estabelecido na interocepcao (capacidade de detectar estimulos provenientes

da homeostase fisioldgica ou do estado organico interno). Ha uma densa rede



de conexbes reciprocas entre a insula e centros respiratérios no tronco
cerebral, amigdala, cortex cingulado anterior e cértex pré-frontal dorsolateral.
Tem sido sugerido que a modulacdo emocional e cognitiva do processo
interoceptivo da dispneia seja processada na insula e modulado por sinais de
excitacao procedentes de regides envolvidas na atencdo e em estados afetivos
(amigdala, cortex cingulado anterior, cértex pré-frontal dorsolateral). *

A interacdo do cortex pré-frontal dorsolateral e da insula com estruturas
como area motora suplementar, area motora pré-suplementar, nucleos da
base, tadlamo e cerebelo, facilitam processo inibitério para estimulos
respiratérios ou tarefas aversivas. * O cértex cingulado anterior, o cortex pré-

frontal dorsolateral e a insula também parecem atuar na inibicdo da dispneia. **

2.2.5 Medidas objetivas da dispneia

Diversas escalas foram desenvolvidas e sédo utilizadas para avaliar a
intensidade da dispneia. “* A escala analdgica visual consiste em uma linha
vertical de 10 cm com as extremidades variando da auséncia total de dispneia
até a sensacdo maxima de dispneia ja imaginada ou sentida. *?

A escala de Borg consiste em escala numérica para graduacdo da
intensidade de desconforto. Inicialmente foi descrita com valores de 6 a 20 que
posteriormente foram modificados para escores de 0 a 10. *®

A escala modificada do Conselho Britanico de Pesquisa Médica (MMRC)
envolve a avaliacdo da dispneia em relacdo as atividades da vida cotidiana,
utilizando questionario especifico com objetivo de avaliar a limitacdo imposta
por este sintoma. A escala de 0 a 4 e caracteriza na sua descrigdo a dispneia
durante atividades diarias. O grau O representa aquele paciente com dispneia
apenas nas atividades fisicas extenuantes e grau 4 o paciente com limitacdo
para as atividades mais simples como se vestir e sair de casa. **

A magnitude clinica da dispneia é inversamente relacionada a
intensidade do exercicio que provoca 0s sintomas, ou seja, a dispneia no

repouso € considerada mais grave do que a dispneia durante o exercicio. Os



testes de exercicio podem ser utilizados para avaliar a limitagcdo imposta pela
dispneia. Os testes de esforco maximo envolvem a realizacdo de um estresse
fisico programado no paciente, com finalidade de avaliar a resposta clinica,
hemodinamica, eletrocardiografica e metabdlica ao esforco maximo no
exercicio.

A ergoespirometria € considerada o padrdo aureo e avalia parametros
ventilatérios e metabdlicos como: ventilagdo pulmonar, consumo maximo de
oxigénio, producdo de dioxido de carbono, razao das trocas gasosas e pulso
ventilatorio. A vantagem principal dos testes de esforco maximo consiste em
verificar de modo mais abrangente e acurado a limitacdo ao exercicio e a real
condicao fisica de cada paciente. A percepcao da dispneia € avaliada em
repouso, a cada minuto e ao final do teste através da escada de Borg. #*

O teste de caminhada de seis minutos (TC6M) pode ser utilizado para
avaliar os sintomas limitantes do exercicio e na inducdo da dispneia em
pacientes com doenca cardiopulmonar. E um teste simples e barato, rapido e
de facil aplicacdo onde o grau de dispneia € determinado no inicio e no final do

teste de caminhada utilizando a escala de Borg. **

2.2.6 Sistema de Cargas Resistivas para Avaliar a Percepcao da Dispneia

O teste de dispneia através de sistema de cargas resistivas simula uma
dificuldade na respiragdo através de um aumento da carga inspiratoria.
Constitui-se em uma abordagem prética, simples e segura para avaliar de
forma objetiva a percepcdo da dispneia. A dispneia € relatada através da
escala de Borg. Os individuos com baixa percepcado da dispneia teriam maior
risco de morbimortalidade na vigéncia de um evento cardiorrespiratorio ou de
uma exacerbacdo da doenca de base, devido ao retardo na identificacdo da
causa e na instituicdo do tratamento. “°

A percepcdo do incremento das resisténcias inspiratorias esta
diretamente relacionada com o pico de pressao nas vias aéreas durante a
inspiragcdo e indiretamente relacionada com as resisténcias impostas no

momento. *’



A sensacao de dispneia observada através do sistema de resisténcias
inspiratérias progressivas pode ainda ser diferenciada quanto ao seu aspecto
afetivo, ou seja, a sensacao subjetiva de desconforto, e seu aspecto de
intensidade sensorial, ou seja, a percepcdo do aumento da carga imposta
durante o teste. Essa diferenciacdo auxilia no avanco do conhecimento da

.48 avaliou

natureza multifatorial da dispneia. Estudo realizado por Leupoldt et a
dez voluntarios adultos saudaveis com o objetivo de verificar se o grupo
conseguiria diferenciar o aspecto afetivo do aspecto sensorial da percepcéo da
dispneia utilizando uma escala visual com valores variando de 0 a 10. Como
resultado eles observaram que a percepcado do desconforto foi maior que a
percepcdo do incremento das resisténcias impostas e concluiram que o0s
individuos saudaveis sédo capazes de identificar essa diferenca.

Estudos tém demonstrado que a hipdxia pode suprimir a percepcdo da
dispneia, avaliada através do dispositivo de resisténcias inspiratorias

progressivas, em individuos normais ou com asma “°.

As sensacoes
respiratorias também podem ser afetadas pela frequéncia respiratéria, pelo
tempo inspiratério, presenca ou auséncia de fadiga respiratéria, trabalho

respiratério e relacdes de comprimento-tensdo muscular.®



3. Métodos

Trata-se de uma revisdo sistematica de literatura seguindo as diretrizes
do Protocolo PRISMA, com a seguinte pergunta de pesquisa: “qual é o grau de
percepcao da dispneia em pacientes asmaticos?”. Os critérios de inclusao e

exclusao da revisao sdo mencionados na tabela 1.

Quadro 1. Critério de inclusdo e exclusao

Critérios de Inclusao Critérios de Exclusao

Estudos Experimentais Estudos com animais

Ensaios Clinicos Artigos de Revisdo

Artigos Originais

Pesquisas associadas a asma ou a
dispneia
Estudos em portugués ou inglés
Avaliar as cargas resistivas
respiratorias por meio de valvula
unidirecional




3.1 Diretrizes de Pesquisa

A pesquisa foi realizada por meio das bases de dados da Medical
Literature Analysis and Retrievel System Online (MEDLINE) via PubMed,
Scientific Electronic Library Online (SCIELO) e Cochrane Library. Todos os
pesquisadores estavam envolvidos no processo de busca. Os estudos foram
selecionados para a revisdo com base nos critérios de incluséo, tais como (1)
estudos experimentais; (2) ensaios clinicos; (3) artigos originais; (4) pesquisas
associadas a asma ou a dispneia; (5) estudos que avaliassem as cargas
resistivas respiratorias, tanto inspiratoria quanto expiratéria, utilizando vélvula
unidirecional; (6) estudos em portugués ou inglés; e (7) que respondessem a
pergunta da pesquisa. A pesquisa foi realizada entre dezembro de 2022 e
janeiro de 2021. As publica¢gbes nédo foram limitadas a um periodo.

Foram utilizadas as seguintes palavras-chaves, em inglés ou portugués,
isoladas ou em combinagao entre si, utilizando os operadores booleanos “AND”
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e “OR”: “Dispneia”, “Asma” e “Cargas Resistivas”.

3.2 Diretrizes de Triagem

As diretrizes de triagem do Protocolo PRISMA foram utilizadas para o
processo de revisdo. Os resumos selecionados foram revisados para o
processo de revisdo. Artigos completos de resumos elegiveis foram
recuperados e avaliados pelos critérios de inclusdo e se respondia a pergunta
de pesquisa.

As referéncias formatadas do Sistema de Informacéo de Pesquisa (RIS)
foram exportadas das bases de dados, onde o0s estudos foram
automaticamente selecionados com base nos critérios de inclusdo e depois
importadas para o Mendeley. Os estudos importados no Mendeley foram
acessados com base no titulo e nos resumos. ApOs discussao, 0s
pesquisadores concordaram que 9 estudos deveriam ser selecionados para
compor a revisdao. Os estudos foram organizados de acordo com o método

utilizado na avaliacdo da dispneia, ao uso de cargas resistivas, ao desfecho e



aos resultados e conclusdées obtidos de acordo com os dados de maior
relevancia para esta, como: autores, ano de publicacdo, tipo de estudo e
amostragem (Tabela 2). O fluxograma do PRISMA (Figura 1) exibe o processo

de busca e inclusdo para a reviséo sistematica.
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Figura 1: Fluxorgama PRISMA

3.3 Teste de dispneia com cargas resistivas

O teste de dispneia com cargas resistivas € um método utilizado para
avaliar a tolerancia ao exercicio e a sensacgao de falta de ar em pacientes com
doencas respiratdrias. Durante o teste, o paciente é conectado a um dispositivo



que impde uma carga resistiva ao fluxo de ar durante a respiracdo. Esse
dispositivo pode ser um aparelho de resisténcia inspiratdria ou expiratoria,
dependendo do objetivo do teste.

O paciente realiza uma série de respiracdes através do dispositivo,
engquanto sao registrados parametros como a taxa de fluxo de ar, a pressao
respiratéria, a frequéncia respiratéria e a oxigenacao sanguinea. Ao longo do
teste, a carga resistiva é ajustada para aumentar gradualmente a dificuldade
respiratoria.

Durante o teste, o paciente € solicitado a relatar sua sensacao de falta
de ar ou dispneia usando escalas de avaliagdo subjetiva, como a Escala de
Borg. Essas escalas permitem ao paciente classificar sua percepc¢ao de esforco

respiratorio ou desconforto.



4. Resultados e Discussao

Os resultados e discussdes da presente dissertacdo serdo apresentados por
meio da estrutura de um artigo cientifico “A percepcéo da dispneia em
pacientes asméticos através de sistema de cargas resistivas
respiratorias”.

CONSIDERACOES FINAIS

Nosso estudo conclui que a percepcdo de dispneia pode estar reduzida em
alguns pacientes asmaticos, em geral associada a outros componentes, como
aumento do nivel de opioides e quimiossensibilidade reduzida a hipoxia. Porém
em um contexto geral, a dispneia é percebida de forma semelhante entre
asmaéticos e individuos normais.

Ainda, a dispneia € uma das principais queixas dos pacientes com asma e
pode afetar significativamente a qualidade de vida. A avaliacdo da percepcao
de dispneia em pacientes asméaticos é importante para a avaliacdo da
gravidade da doenca e para o ajuste do tratamento. A escala modificada de
Borg é uma ferramenta Gtil para avaliar a percepcao de dispneia em pacientes
asmaticos durante testes de fungdo pulmonar.

Além disso, o tratamento da asma deve ser individualizado e baseado na
gravidade da doenca, bem como na resposta do paciente ao tratamento. O uso
de medicamentos broncodilatadores e anti-inflamatorios pode ser eficaz no
controle dos sintomas de dispneia em pacientes com asma.

Portanto, € fundamental que os profissionais de salude estejam familiarizados
com a avaliacdo e o tratamento da dispneia em pacientes com asma, a fim de
melhorar a qualidade de vida desses pacientes e reduzir a morbidade e
mortalidade associadas a doenca.
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5. Consideracdes Finais

Os resultados dos estudos incluidos nessa revisdo sistematica sugerem
que a percepcdo da dispneia em pacientes asmaticos pode ser reduzida em
alguns casos, principalmente em pacientes com asma grave ou quase fatal.
Essa reducdo na percepcdo da dispneia pode estar associada a uma
diminuicdo da quimiossensibilidade a hipoxia, bem como a um alto nivel de
opidides no organismo desses pacientes, como apontado por Isenberg e Burki.

No entanto, € importante destacar que essa reducdo na percepcao da
dispneia ndo € uma caracteristica comum a todos os pacientes asmaticos. Na
verdade, os estudos incluidos nessa revisdo sugerem que, em geral, a
percepcdo da dispneia em pacientes asmaticos é semelhante a de individuos
normais. Além disso, € importante lembrar que a percepcao da dispneia pode
ser influenciada por diversos fatores, como o método utilizado para avalia-la, a
gravidade da asma e a quantidade de carga imposta na avaliagéo.

Portanto, embora seja possivel que alguns pacientes asmaticos
apresentem uma reducdo na percepcdo da dispneia, essa ndo € uma
caracteristica geral da doenca.

E crucial que os médicos estejam cientes dessas possiveis limitacées na
percepcdo da dispneia em pacientes asmaticos e que considerem outros sinais
e sintomas clinicos, juntamente com os resultados dos testes de funcéo
pulmonar e outros exames diagnosticos, para avaliar adequadamente a
gravidade da doenca e prescrever um tratamento apropriado. Faz-se
necessario levar em consideracdo as limitacbes de cada estudo e a
heterogeneidade dos resultados antes de extrapolar as conclusbes para a
pratica clinica.

Por fim, mais estudos sdo necessarios para investigar 0s mecanismos
subjacentes a percepc¢ao reduzida da dispneia em pacientes asmaticos e como
isso pode afetar a avaliacdo clinica e o tratamento da doenca. Além disso,
novas pesquisas podem avaliar outras modalidades de avaliacdo da percepcao
da dispneia em pacientes asmaticos para obter uma compreensao mais

completa da percepcédo da dispneia nessa populacéo de pacientes.
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