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RESUMO

Pacientes com lesdo medular reconhecidamente desenvolvem muitas adaptacdes
sistémicas. Condi¢cbes, como fraqueza da musculatura respiratoria, paralisia e
alteracdées na funcédo pulmonar e conseqientemente o aumento do indice de
doencas pulmonares, sao observadas. Recentemente, o aumento de doencas
cardiovasculares também tem ocorrido entre esses pacientes, além das
complicagdes provenientes da osteoporose que ja sdo bem conhecidas. O objetivo
deste trabalho foi avaliar as alteragdes do sistema cardiorrespiratdrio e esquelético
de pacientes com lesdo medular em 4 estudos. O estudo 1 avaliou a variabilidade
da frequéncia cardiaca na posicao supina e sentada e arritmia sinusal respiratéria
(ASR) de 37 homens com e sem lesdo medular. Os pacientes tetraplégicos
apresentaram uma reducdo dos valores maximos da frequéncia cardiaca durante
ASR. O estudo 2 avaliou a fungdo pulmonar de 23 pacientes com tetraplegia. Os
valores de capacidade vital forcada, volume expiratério forcado 1s e ventilacao
voluntaria maxima mostraram que a capacidade pulmonar dos pacientes com
lesdo medular foi reduzida. O estudo 3 propds a adaptacéo do teste de caminhada
de 6 minutos para 9 pacientes com paraplegia completa auxiliados por marcha
artificial com eletroestimulacdo neuromuscular e andador. O estudo 4 investigou a
densidade mineral éssea e fatores de risco cardiovascular de 44 homens com e
sem lesdo medular. Os pacientes com lesdo medular apresentaram osteoporose
e/ou osteopenia e 0 espessamento da camada intima-média da carétida, porém os
valores do lipidograma e triglicérides foram dentro da faixa de normalidade. A
pressao arterial foi menor nos pacientes tetraplégicos. Analise estatistica: Os
dados foram apresentados em mediana (intervalo interquartil) e/ou média (£DP) e
em Box-plot. Diferengas entre grupos foram demonstradas pelo intervalo de
confianca da mediana, nivel de significancia em 5% ou teste t pareado.
Conclusbes: A atuacdo simpatica e parassimpatica no coragdo alcancou a
homeostase, quando os pacientes foram mantidos nas posi¢cdes supina ou
sentada e o teste de ASR mostrou uma diminuicdo da atuag¢ao parassimpéatica no
coracdo dos pacientes tetraplégicos, possivelmente para compensar uma
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diminuicdo ou auséncia da atuacao simpatica, devido ao comprometimento do
sistema autonémico pela lesdo medular. O teste de caminhada de 6 minutos foi
adaptado para avaliar os pacientes com lesdo medular completa e se mostrou
eficiente. J& a avaliacdo da funcdo pulmonar dos pacientes mostrou a
necessidade de novas equacbes de predicdo baseadas em uma populacédo
especifica e suas caracteristicas. Por ultimo, os resultados obtidos através da
densitometria mineral 6ssea comprovaram a presenca de osteoporose e/ou
osteopenia nos pacientes com lesdo medular. E um aumento na espessura da
camada intima-média da carétida foi observado através da ultrassonografia de
carotida. Esses dados reforcam a hipotese de uma possivel associagcdo entre

essas duas patologias.
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ABSTRACT

It is known that individuals with Spinal Cord Injury (SCI) present systemic
adaptation. SCI causes respiratory muscle weakness, paralysis and abnormal
pulmonary function. Cardiovascular disease is also increased in spinal cord injured
subjects and osteoporosis as well. The aim of this study was to assess cardio
respiratory and bone diseases in subjects with SCI. Four studies were performed.
The first study assessed heart rate variability in supine and seated position and
respiratory sinus arrhythmia (RSA) maneuver in 37 subjects with and without SCI.
Tetraplegic subjects showed the lowest values of maximal heart rate during RSA.
The second study assessed pulmonary function in 23 tetraplegic subjects. Forced
vital capacity, maximal voluntary ventilation, forced expired volume showed that
the SCI subjects’ pulmonary capacity was reduced when compared with able body
subjects. The third study adapted the “6 minutes’ walk test” to assess complete
patients with SCI during gait therapy. The fourth study investigated the clinical
presence of osteoporosis and cardiovascular risk factors in 44 subjects with and
without SCI. Subjects showed osteoporosis or osteopenia and increased intima-
media thickness, although lipids and triglycerides were with normal ranges. Blood
pressure in tetraplegic subjects was lower than in paraplegic and control groups.
Statistical Analysis: Data are expressed as median (interquartile interval) and
presented in box-plot (median, 1% and 3™ quartiles, minimum and maximum).
Differences between groups were demonstrated by confidence interval of median,
significance level set at a = 0.05, or mean (xSD) and paired t test. Conclusions:
Sympathetic and parasympathetic nervous system allow homeostasis when the
subjects are kept in supine or seated position; RSA maneuver showed a reduction
in parasympathetic system action in the heart of tetraplegic subjects to
compensate a reduction or loss of sympathetic action in spinal cord lesion. “Six
minutes walk test” was well adapted and efficient. Pulmonary function showed the
necessity to create new predicts equations based on local population
characteristics. Finally, bone mineral density showed osteoporosis or osteopenia in
paraplegic and tetraplegic individuals as well as increased carotid intima-media
thickness measured through ultrasound exam.
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A lesdo medular € uma patologia que acomete, principalmente, homens
em idade produtiva e apresenta como principal caracteristica a perda parcial ou
total da funcdo motora e/ou sensitiva abaixo do nivel de lesdo. No Brasil, os
indices estatisticos relacionados ao trauma raquimedular sdo desconhecidos e
nao existem dados precisos a respeito de sua incidéncia e prevaléncia.

Apesar dos problemas 6bvios causados pela perda das fungées motora
e sensitiva, pacientes com lesdo medular sofrem complicacdes secundarias em
diversos sistemas organicos. Embora, nas Ultimas décadas, tenha havido um
avanco nos tratamentos, o indice de mortalidade permanece alto entre os

pacientes ambulatoriais, Myers et al. (1).

Historicamente, complicacbes respiratérias e renais tiveram grande
prevaléncia nessa populacdo e ainda sao grande causa de complicacbes e
internacdes, Myers et al. (1), porém novos fatores vém causando mudancas no
quadro clinico geral dessa patologia. Apesar do paciente com lesdo medular
apresentar caracteristicas multifatoriais, e a precisdo da causa de morte em
pacientes com multiplas patologias ser dificil de estabelecer, dados da década de
90 indicam que a combinacdo de doencas respiratorias e cardiovasculares sao
responsaveis por mais da metade das mortes de pacientes, Banerjea et al. (2).

Um fator determinante, na mudancga do quadro clinico dos pacientes, é
a melhora na qualidade dos atendimentos, desde os primeiros socorros até o
atendimento ambulatorial associado ao avanco tecnolégico e farmacéutico que
esta influenciando na qualidade e na expectativa de vida. Com isso, doencas
cronicas associadas a fatores como avanc¢o da idade, longo tempo de lesédo entre
outros, anteriormente pouco comuns na populacdo com lesdo medular, estao

emergindo e se caracterizando como problemas de saude publica.

Uma avaliacdo prospectiva realizada entre 1994 e 2000, nos Estados
Unidos da America, atribuiu 21,6% das mortes de pacientes com lesdo medular a
doencas circulatérias (ataque cardiaco, fibrilacao atrial, aterosclerose e doencas

isquémicas do coracdo, taquicardia ventricular entre outras). Morbidade por

Introducéo
31



causas cardiovasculares apresentam alta prevaléncia e tende a ocorrer mais
precocemente em individuos com lesdao medular que na populacdo em geral,
Myers et al. (1). Um estudo realizado em Boston, mais recentemente, avaliou o
perfil de pacientes com lesdo medular entre 1998 e 2007 e observou que as
principais causas de mortalidade foram 42% por infec¢cées generalizadas, 33% por
cancer, 30% por faléncia pulmonar, 25% por doenca cardiovascular e 9% por
causas indeterminadas Frisbie (3).

Outra patologia que acomete os pacientes com lesdo medular, ja bem
conhecida, é a osteoporose. Apesar de ser uma das complicacdes inevitaveis na
lesdo medular e se instalar precocemente nos pacientes, o mecanismo

fisiopatolégico ainda é pouco conhecido, Jiang et al. (4).

Na populacdo, em geral, osteoporose e doencga cardiovascular eram
consideradas doencas independentes que possuiam como caracteristica comum o
aumento da incidéncia com o avancar da idade. Atualmente, evidéncias indicam
que exista uma associagdo entre doenca cardiovascular e osteoporose
relacionada ou ndo com a idade, devido a coincidéncia de mecanismos

fisiopatoldgicos, Danilevicius et al. (5).

Dessa forma, o presente estudo avaliou a presenca de fatores de risco
tradicionais e ndo tradicionais para doencas cardiovasculares, alteragdes do
sistema autondmo dos pacientes com lesdo medular, além de avaliar a fungéao
pulmonar e investigar a presenca de osteoporose. O intuito desta pesquisa foi
caracterizar clinicamente os pacientes que frequentam o ambulatério de

reabilitacdo do aparelho locomotor — UNICAMP.

Introducéo
32



2- OBJETIVOS

33



Avaliar as alteracées do sistema cardiorrespiratdrio e esquelético de

pacientes com lesdo medular submetidos a programas de reabilitacao.

2.1- Objetivos especificos

» Avaliar a fungdo autonéma do coracao de pacientes com tetraplegia

e paraplegia;

» Avaliar a presencga clinica ou subclinica de fatores de risco para
doenca cardiovascular e verificar se ha associacao a osteoporose

nos pacientes com lesao medular;
» Avaliar dados espirométricos de pacientes com lesdo medular;

» Adaptar o teste de caminhada de 6 minutos para pacientes com

lesdo medular que realizavam marcha artificial.

Objetivos
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3.1- Lesao medular

A lesdo medular caracteriza-se pelo dano causado a um sistema neural
complexo, que é responsavel pela transmissdo, modificacdo e coordenagédo das
fungcbes motoras, sensitiva e autonémica do individuo. Este dano pode ser de
origem traumatica ou ndo e levar a interrup¢cdes completas ou parciais das
informagdes entre as estruturas centrais e periféricas do organismo,
Staas et al. (6).

E esperado que o nimero de individuos com lesdo medular aumente,
principalmente devido ao avanco na area médica, assegurando que um numero
maior de individuos sobreviva ao periodo agudo pés-traumatico Blumer e Quine
(7). As causas traumaticas da lesdo medular sdo as mais comuns, sendo acidente
automobilistico a principal causa, seguido por violéncia, quedas, mergulho em
aguas rasas e participacdo em esportes recreacionais Yeo et al. (8). A maior
incidéncia de lesdo ocorre em individuos do sexo masculino com idade entre 15 e

35 anos.

Nos Estados Unidos da America ha uma estimativa de ~40 novos casos
por milhao de habitantes por ano NSCISC (9). Na Australia, os registros foram de
12,5 casos por milhdo de habitantes por ano, no estado de New South Wales
entre 2001e 2002.

No Brasil, os indices estatisticos relacionados ao trauma raquimedular
sao desconhecidos e nao existem dados precisos a respeito de sua incidéncia e
prevaléncia, porém estima-se que ocorram ~71 novos casos por milhdo de
habitantes por ano; Campos e etal. (10). Dados coletados na rede Sarah

(www.sarah.com) em 10 anos de atendimento mostraram que 37,2% dos casos

foram causados por acidentes automobilisticos; 28,7% por acidente com arma de
fogo; 16,8% dos traumas foram causados por quedas; 8,9% das causas de lesdes
medulares foram por mergulho e 8,5% foram causados por mecanismos diversos.
Ja um estudo, realizado na Escola Paulista de Medicina entre 1999 e 2001,

mostrou que 30,1% dos casos foram por ferimento por arma de fogo, sendo esta a
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principal etiologia do estudo Gaspar et al. (11). Embora os dados ndo sejam
oficiais, as estimativas sdo quase duas vezes maiores que nos Estados Unidos da

America.

O grau de comprometimento do trauma dependera do nivel e do tipo de
lesdo. Quanto mais baixo o nivel de lesdo maior funcionalidade o individuo
apresentara. Ja o tipo de lesdo é basicamente definido como completo ou

incompleto.

Atualmente, a melhor forma de classificar o paciente com lesdo medular
€ através da escala de avaliacdo da Associacdo Americana de Lesdao Medular
(American Spinal Injury Association — ASIA). O intuito dessa classificacdo é
realizar uma padronizagdo mundial para definir o nivel e complexidade da leséo.
Esse instrumento avalia através dos dermatomos o nivel sensitivo de lesdo e
através do exame de forca muscular o nivel motor de leséo, assim, o resultado da
avaliagao sensitiva associada a lesdo motora define o nivel neurologico da leséo.
E considerado como nivel neurolégico o Ultimo segmento com resposta integra,

tanto sensorial quanto motora.

A extensdo da lesdo é dividida em 5 niveis, sendo o individuo
classificado como ASIA A quando a leséo for completa, ou seja, sem preservacao
das funcbes motoras e sensoriais abaixo do nivel de lesdo, incluindo no
seguimento sacral S4-S5; ASIA B sem preservacao da fungdo motora e com
preservacao sensorial abaixo do nivel de lesdo, incluindo segmento sacral S4-S5;
ASIA C: apresenta funcdo motora abaixo do nivel de lesdo, porém com forga
muscular menor que grau 3. ASIA D: apresenta funcdo motora preservada abaixo
do nivel de lesado, porém com forca muscular igual ou maior que 3 e ASIA E:
funcbes sensoriais e motoras preservadas abaixo do nivel de lesdo Ditunno (12);
Maynard e etal. (13).

Paraplegia e tetraplegia sdo os termos gerais mais usados. A
paraplegia é definida pela perda da fungdo motora e /ou sensitiva nos segmentos
toracico, lombar e sacral da medula espinhal, e a tetraplegia € caracterizada pelo

comprometimento a partir do segmento cervical.
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3.2- Sistema nervoso e lesao medular

O sistema nervoso central é formado pelo encéfalo e a medula

espinhal.

A medula espinhal esta protegida pelos ossos da coluna vertebral e é
classificada em: regido cervical, contendo 8 nervos cervicais que controlam os
musculos e glandulas e recebe as informacdes sensoriais do pesco¢o, ombros,
bracos e maos. Regiao toracica, composta por doze nervos toracicos que estao
associados com os ombros, térax, e parede abdominal alta. Regido lombar com
cinco nervos lombares associados com a parede abdominal baixa, quadris, pernas
e regido sacral que engloba 5 nervos sacrais relacionados ao trato digestivo baixo
e genitdlias Widmaier et al. (14).

Como é sabido, a medula espinhal ndo cresce na mesma proporcao
que a coluna vertebral, assim, no individuo adulto, a medula espinhal termina
proximo ao segmento vertebral L1. E essa caracteristica é determinante para o
paciente com lesdo medular, uma vez que individuos com lesdao acima de L1
geralmente apresentam, como caracteristica, tébnus muscular aumentado e
hiperreflexia, na fase crbénica da lesdo. Ja o paciente com lesdo abaixo de L1
apresenta caracteristicas como diminuicdo do ténus muscular e hiporreflexia

denominada les&o de cauda equina.

Ja os neurbnios do sistema nervoso periférico transmitem sinais entre o
sistema nervoso central, receptores e efetores em todas as outras partes do
corpo. Esse sistema é formado pelo sistema nervoso somatico e sistema nervoso

autbnomo.

A inervacdo eferente dos tecidos, exceto musculo-esquelético é
realizada pelo sistema nervoso autonémico. Em contraste ao sistema nervoso
somatico, a ligacado do sistema nervoso autdnomo é feita por 2 neurénios em série
que conectam o sistema nervoso central a células efetoras com fibras

pré-ganglionares e pés-ganglionares.
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As diferencas anatbmicas e fisioldgicas dentro do sistema auténomo
permitem subdividi-lo em componente simpatico e parassimpatico, sendo o
simpatico de origem toraco-lombar e parassimpatico de origem cranio-sacral

(figura 1).
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Figura 1- Vista esquematica da organizacdo quimica, anatdmica e funcional do
sistema nervoso autbnomo. Adaptado de Katch et al. (15).

3.2.1- Sistema nervoso autbnomo e o coracao

O coracao possui dupla inervacao: simpatica e parassimpatica. O
sistema autdbnomo supre tanto os nervos aferentes quanto os eferentes para o

coragao.

O suprimento parassimpatico para o coragdo é proveniente do nervo
vago (X par craniano) e possui inervacao predominante nos atrios e n6 sino-atrial.

A atividade do eferente vagal diminui a frequéncia cardiaca Haiswork (16).

Por outro lado, a atividade simpética para o coragdo € originada na
regiao toracica alta (T1 — T5) que inerva todas as regiées do cora¢do, marcapasso

cardiaco, tecidos de conducdo nervosa, atrios e ventriculos, especialmente, os

Revisao da Literatura
42



ventriculos. Estimulos simpaticos aumentam a frequéncia cardiaca e também a

forca de contracao (Figura 2); Katch et al. (15).

A atuacao do sistema autbnomo na circulagao periférica esta dividida
da seguinte maneira: a parte superior do corpo recebe inervacdo simpatica de
T1-T5, enquanto a extremidade inferior e intestino estdo sobre o controle do
sistema simpatico abaixo de T5 Krassioukov (17).

sistermna parassimpatico

E sistema simpéatico

Figura 2- Distribuicdo das fibras nervosas simpaticas e parassimpaticas que se
dirigem ao coragcao. Adaptado de Katch et al. (15).

Assim, com base nos achados anatémicos, os individuos com leséo
medular toracica alta podem ter a inervacdo simpatica cardiaca afetada.
Assume-se, na lesdo medular, que a inervacao parassimpatica do coracao esta
intacta devido sua origem no nucleo vagal central, enquanto a inervagao simpatica
do coragcdo originada na regidao toracica alta pode ter sido afetada. Wang
et al. (18).
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Cowell et al. (19); Rodenbaugh D W et al. (20) tém correlacionado o
nivel de lesdao medular com a resposta cardiorrespiratéria induzida pelo exercicio;
isso esta relacionado com a contribuicdo simpatica envolvendo o plexo cardiaco.
Lesbes medulares entre T4 e T5 conservam o controle cardiaco simpatico
originado entre a primeira e a quarta vértebra toracica. Bar-On e Nene (21)
sugerem que nivel de lesdo acima de T3 pode apresentar algum outro mecanismo

de controle cardiaco.

3.2.1.1- Avaliagao do sistema nervoso autbnomo

A avaliagdo do sistema nervoso autbnomo é complexa, principalmente
em pacientes com lesdo medular, pois esse pode apresentar uma lesdo parcial ou
total do sistema autébnomo. Descobrir como a inervacao autondmica no coragao se
encontra é de fundamental importancia para o paciente com lesdao medular,
principalmente porque o exercicio fisico esta diretamente relacionado com a

reabilitacao desses pacientes.

Geralmente, a maioria das avaliagbes do sistema autbnomo requer
equipamentos especiais e € invasiva. Uma das formas de avaliar o sistema
autébnomo de forma néo invasiva e simples é através da frequéncia cardiaca. As
variacbes da duracdo entre dois intervalos R-R consecutivos estdao na
dependéncia das atividades dos sistemas nervoso simpatico e parassimpatico.
Essas variagcbes constituem o que é chamado de variabilidade da frequéncia
cardiaca (22); Longo et al. (23).

A variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) tem sido amplamente
usada para avaliar o sistema autbnomo (22), mostrando a interacdo da atividade
simpatica e parassimpética para manter a homeostase do sistema cardiovascular.
A VFC pode ser avaliada por diversos métodos. Entre os métodos de analise
incluem a analise no dominio do tempo representado pelo indice RMSSD (raiz
quadrada da média dos quadrados das diferencgas entre os intervalos R-R normais

sucessivos), e outros indices como média e variancia. Ou através da analise
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espectral, também designada por analise no dominio da frequéncia, que mostra as
oscilagdes em torno de componentes de frequéncias. Esse método decompbe a
variacao da frequéncia cardiaca em componentes oscilatérios, definindo-os pela
sua frequéncia e amplitude Longo et al. (23). O espectro de poténcia da VFC é
dividido em trés principais bandas de frequéncia: muito baixa frequéncia (MBF)
abaixo de 0,04Hz, baixa frequéncia (BF) entre 0,04 e 0,15Hz e alta frequéncia
(AF) entre 0,15 e 0,4Hz (Figura 3). A banda de baixa frequéncia é mediada pelos
sistemas simpatico e parassimpatico, enquanto se assume que a banda de alta
frequéncia & dominada pelo sistema parassimpatico, incluindo a arritmia sinusal
respiratéria. A razdo BF/AF é usada para avaliar o balango simpato-vagal do
coracédo. Por fim, a banda de muito baixa frequéncia esta relacionada com outros
fatores que o sistema nervoso autbnomo e somente é observada em registros de

longa duragéo, como por exemplo, em coletas de 24 horas (22).

A intensidade de cada componente é calculada pela area, no exemplo a
seguir em vermelho e azul (Figura 3). Alguns autores apresentam os valores em
unidades normalizadas que podem ser calculadas dividindo os valores pela média,
pela variancia dos intervalos R-R ou pela densidade de poténcia espectral (22);
Longo et al. (23).

DEP (msece Hz)
20000

AF

10000

004 071 0.2 03 04 05 Hz

Figura 3- Exemplo de grafico da analise espectral, sendo DEP — densidade
espectral de poténcia, BF — baixa frequéncia e AF — alta frequéncia.
Adaptado de Inoue et al. (24).
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As anadlises da variabilidade da frequéncia cardiaca e arritmia sinusal
respiratéria oferecem informacbes sobre o controle autbnomo e interacéo
fisioldgica, entre respiracao e sistema circulatorio. A arritmia sinusal respiratoria €
a variabilidade da frequéncia cardiaca, em sincronismo com a respiragao, na qual
os intervalos R-R s&o menores durante a inspiracdo e prolongados durante a
expiracdao Freeman (25); Yasuma e Hayano (26). A arritmia sinusal respiratéria é
usada como um indice de excitacdo cardiaca e se caracteriza pelas oscilagdes da
frequéncia cardiaca com formato senoidal como pode ser observado na figura 4.

Fc [bpr] FC [bpm]

%01 repouso Manobra de arritmia sinusal respiratéria 1' repouso el

2254 225

2004 - 200

175 F175
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12561 / - 125

100 100

oo MWW L

504 50

251 25

0 m Ternpo
0:00:00 0:01:00 0:02:00 0:03:00 0:04:00 0:05:00 0:06:00 0:07:00(rin)

Figura 4- Exemplo de coleta de dados de arritmia sinusal respiratéria. O detalhe
mostra o aumento da frequéncia cardiaca durante a inspiragdo e a
diminuicao da frequéncia cardiaca durante a expiracao.

A manobra de arritmia sinusal respiratoria € um teste padronizado para
permitir a avaliacdo quantitativa indireta da modulagdo do sistema nervoso
autdbnomo, especificamente o eferente parassimpatico sobre nddulo sinusal
Castro et al. (27).
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A explicagcédo para a arritmia sinusal respiratéria ser de origem vagal se
da pelas caracteristicas anatdmicas e fisioldégicas dos sistemas simpatico e
parassimpatico. O sistema parassimpatico apresenta alta velocidade de conducéao
que se manifesta por resposta rapida da frequéncia cardiaca. O sistema simpatico
tem como caracteristica baixa velocidade de condug¢do com fibras mais longas e
menor numero de sinapses e as respostas na frequéncia cardiaca podem demorar

até 20 segundos.

3.3- Funcao pulmonar e lesao medular

O trauma medular com consequiente paralisia da musculatura e a
restricdo das atividades apdés a lesdao estdo associados com inatividade,
alteracdes degenerativos e mudancas na funcdo pulmonar. Testes de funcéo
pulmonar indicam uma reducdo da capacidade vital entre 30 e 50%, um
decréscimo na capacidade residual funcional de cerca de 25% e no volume de
reserva expiratéria em torno de 75%. Todos esses dados refletem a auséncia da
musculatura abdominal, toracica e controle respiratério pelo paciente com lesao
medular. Deve-se ressaltar que o comprometimento da fungao respiratéria esta na
dependéncia do nivel e da gravidade da lesdo Baydur et al. (28).

Usualmente, equacdes com valores de referéncias sdo bastante usadas
para avaliar a capacidade pulmonar dos individuos, porém, quando um individuo
com lesdo medular é avaliado, diversos fatores devem ser levados em
consideracao, como o tempo e nivel de lesdo, além de fatores comuns a toda a
populacédo, como idade, massa corporal e estatura Cooper et al. (29). Apesar de,
atualmente, haver um consenso que a forma ideal de se aplicar as equacgdes de
referéncia para funcdo pulmonar de um individuo seria através dos valores
derivados de uma populacao similar ao individuo testado, usando o mesmo tipo de
instrumentacao e protocolos Pellegrino et al. (30). Poucos estudos se dedicaram a
formular equagbes de referéncia para pacientes com lesdo medular e

caracterizaram as amostras estudadas Cooper et al. (29).
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3.4- Doenca cardiovascular e lesao medular

O indice de mortalidade e morbidade por doenca cardiovascular é
elevado na populagdo em geral (31). E os principais fatores de risco avaliados e
relacionados com a alta incidéncia de patologia cardiaca estam de acordo com o
modelo de risco Framingham, que € baseado na idade, sexo, pressao arterial
sistolica, nivel sérico de colesterol total, niveis de HDL colesterol e fumo. O calculo
de Framingham para risco de doencga cardiovascular usa esses fatores de risco
associados a pressao arterial diastélica e diabetes melitus.

Avaliagbes baseadas na Proteina-C reativa, doenca peridontal,
espessura da camada intima-média da carétida, entre outros, sdo consideradas
fatores de risco nao tradicionais e nao sao levadas em consideracdo para
estratificacdo de risco para doenca cardiovascular (31). Porém, ha evidéncias da
literatura que afirmam que os fatores de risco nao tradicionais sdo importantes
para avaliar a estratificacdo de risco cardiovascular (31) e pesquisas séo
necessarias para definir melhor o papel desses fatores nao tradicionais.

Assim, o uso de imagens nao invasivas com visualizagdo das placas
ateroscleroticas pode refinar a avaliacdo de risco dos pacientes (Figura 5). As
medidas da camada intima-média da artéria carotidea por ultrassonografia tém
sido cada vez mais usadas, para identificar estagios precoces de aterosclerose;
ela esta altamente correlacionada com doenca arterial carotidea Simons
et al. (32).

A relacdo entre a espessura da camada intima-media da carétida e
evento coronariano foi observada na populacado geral. Estudos que distinguem
espessura aumentada da camada intima-media da carétida de placas consideram
valores >1mm como limite. No entanto, as definicbes de placas variam conforme o
estudo. Belcaro e etal. (833) consideram placa a espessura da camada intima-
média da carétida >2mm. Os estudos, que separam aumento do espessamento da
carétida de placa, tém mostrado maior risco para infarto do miocardio quando os

individuos apresentam placas. Ja o estudo Kuopio Ischemic Heart Disease (KIHD)
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considera um aumento de 11% no risco de infarto do miocardio a cada 0,1 mm de

aumento na espessura da caro6tida Salonen e Salonen (34).

Assim como na populagao geral, entre os individuos com lesdo medular
€ crescente a morbidade e mortalidade por doenca cardiovascular. Ha um grupo
de multiplos fatores de risco, porém ha poucas informagdes disponiveis sobre a
prevaléncia de DCV nessa populacdo. Pacientes com lesdo medular tendem a ter
um aumento na percentagem de massa gorda e um estilo de vida sedentario.
Outra caracteristica desses pacientes é que eles podem nao apresentar sintomas,

particularmente pelo seu reduzido nivel de atividade Lee et al. (35).

Figura 5- Exemplo da medida da camada intima-média realizada por
ultrassonografia. Em azul, a parede da artéria mensurada.

3.5- Osteoporose e lesao medular

Osteoporose é uma patologia caracterizada por baixa massa mineral
6ssea e deteriorizagdo da microarquitetura das trabéculas dsseas. E uma
consequéncia conhecida da lesdao medular que resulta em fragilidade dssea e
aumento do risco de fraturas. O padrao de perda éssea em pacientes com lesédo

medular é diferente daquele encontrado em pacientes com outras patologias
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Jiang et al. (4). E uma complicacdo inevitavel nesses pacientes que ocorre

predominantemente na regidao pélvica e extremidades inferiores.

A patogénese da osteoporose em pacientes com lesdo medular foi por
muito tempo considerada apenas por desuso Uebelhart et al. (36). No entanto,
pesquisas recentes sugerem que a remodelacdo 6ssea € regulada por sinal de
origem nervosa e mediadores nervosos como noradrenalina, serotonina e
glutamato Elefteriou (37). Embora o desuso, ap6s o trauma, tenha um papel
importante na patogénese da osteoporose, 0 mecanismo neural ndo pode ser
subestimado. Além do desuso e mecanismos neurais, mudangas hormonais
também podem contribuir para a diminuicdo da densidade mineral 6ssea, pois
perda Ossea também ocorre nas extremidades superiores de pacientes com
paraplegia apesar da inervagdo e descarga de peso estarem integros
Frey-Rindova et al. (38).

A desmineralizacdo 6ssea comeca logo apds a lesao e apresenta pico
em torno de 3 a 5 meses depois Roberts et al. (39). Cerca de 16 a 24 meses
pds-lesdo, o processo de metabolismo 6sseo tende a atingir um novo estado de
equilibrio. Nessa fase, alta perda 6ssea, 30 a 50%, desencadeia mudancas na

composicao da matriz éssea.

3.5.1- Densitometria 6ssea

Mensurar a densidade mineral 6ssea tem importancia clinica para o
diagnéstico, avaliar o risco de fraturas e prescricdo de tratamentos Blake e
Fogelman (40). Atualmente, o0 método mais usado para investigacao dos pacientes
€ a densitometria 6ssea da coluna lombar e quadril. O exame da densidade
mineral 6ssea contempla os 3 objetivos principais da mensuracdao da densidade
mineral 6ssea citados acima, ou seja, diagnosticar a osteoporose, avaliar o risco
de fraturas e monitorar a resposta ao tratamento. Ha um consenso que a
densidade mineral 6ssea do quadril e coluna lombar deve ser interpretada usando

a classificagao T-score da Organizagdo Mundial da Saude (Figura 6).
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HOSPITAL DAS CLINICAS
EXAME DE COLUNA

ID PACIENTE:HC EXAME:4 .7 13.03.2008
NOME : AN%LISE:4.7 13.03.2009
ID: HC DATA: |3.83.298;|
11-14 ag¥o com ref a
1.46 z.a
1.2z a.a
DHO T
a/cn’ g op _2.@Valor
8.74 -4.8
zZn -8 58 B 108
IDADE CAnos)

L1-L4 DMO (g!c-')" 1.381 = 8.01

L1-L4 T-Valor2 8.67 = 0.1

L1-L4 2-Valor3 8.77 = 8.1

LUNAR® ANGER NAD AER O IAGHDS TICD

Idade (anos)......... 36 Padrpo Grande. .... 260.22 Modo de exame...... Médio
BN 2 s sarres Masculino Padrfo Médio...... 194.94 Tipo de exame. ... DPX
Peso (kg).......... 75 Padr ko Pequeno. ... 139.66 Colimagpo (mm). . 1.68
Estatura (em)...... 178 Ar keV baixo (cps). 122262 Tamanho da amostra (mm). 1.2x 1.2
Raca = Branca Ar keV alto (cps) 434309 Corrente (uA). .. 750
Sislema...... 6849 Valor R (% gordura)..1.318(37.2)

DMO! Adulto Jovem’ Comparacfo de Idade®

Regi o g/cm? % Valor-T % Valor-z
L1 1.230 106 0.6 107 0.7
L2 1.338 107 0.8 109 0.9
L3 1.307 105 0.6 106 8.7
L4 1.330 107 < e 108 0.8
L1-L2 1.280 107 0.7 108 0.8
L1-L3 1.289 107 0.7 108 0.8
L1-L4 1.301 107 0.7 108 0.8
L2-L3 1.319 106 0.7 107 0.8
L2-14 1.323 107 0.7 108 0.8
L3-L4 1.319 106 0.7 107 0.8

1 - Consulte apéndice sobre precisfo e exaclidpo. Estalisticamenle, 68% dos exames

repetidos estjo dentro do limite de 1 SD. (£0.01 g/cm?)
2 - Populagpo de Referéncia da Espinha AP do Brasil, Faixa Etéria Jovens Adultos 20-40. Consulte apéndices.
3 - Comparado com idade, peso (25-100kg), raga.
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HOSPITAL DAS CLINICAS
EXAME DE FEMUR

ID PACIENTE:HC EXAME:4 .7 13.03.2009
NOME : AN{LISE:4.7 13.03.2009

1D: HC DATA: 13.83.2009

INTEIRD Comparac®o com referéncia

IDADE (Anos)

—— =
INTEIRO DMO (g/cm=>1 B.637 * B.02
INTEIROD T-Valer?2 -3.43 = 8.2
INTEIRO 2-Valor3 -3.28 + 8.2
LUNAR® sn vow remn smensrica | INTEIRD sDMO (mg/cm=)7 593 = 20
Idade (anos)......... 36 Padrjo Grande.. ... 760.22 Modo do exame. .. .. Médio
Sexo................ Masculino Padrao Médio. .. 194.94 Tipo de exame. ... DPX
Peso (kg)........ 75 Padr ko pequeno. . .. 139.66 Colimagfo (mm) 1.68
Estatura (cm)..... 178 Ar keV baixo (cps). 122262 Tamanho da amostra (mm). 1.2x 1.2
Raga..... s Branca Ar kev alto (cps) 434309 Altura regifo (mm). .. 80.0
Sistema........... 6849 Valor R (% gordura)...1.311(40 3) Largura regifo (mm). 15.0
Lado...... r—— Direita Corrente (uA)..... 750 {ngulo regifo (gr).... 64

DMO! Adulto Jovew’ Comparac¢fo de Idade®

Regi fo g/cm2 $ Valor-T % Valor-z
COLO 0.699 65 -2.8 67 -2, 6
WARDS 0.657 68 ~ 253 72 -2.0
TROC{|NTER 0.488 52 -4.0 54 -3.9
EIXO 0.742 - - = -
INTEIRO 0.637 58 =2 .5 60 =¥l

I - Consulte apéndice sobre precispo e exactidpo. Estatisticamente. 68% dos exames
repelidos esto dentra do limite de 1 SD. (+0.02 g/cm?)
2 - Populagfo de Referéncia do Fémur do Brasil. Faixa Ftiria Jovens Adultos 20-45. Consulte apéndices
3 - Comparado com idade. peso (?5-100kg) . raca.
7 - DMO da Lunar para INTEIRO é de 0.637 g/cm® . Consulte J Bone Miner Res 1994: 9:1503-1514

Figura 6- Exemplo do relatério técnico fornecido pela densitometria Ossea.
Em A) Densitometria éssea da coluna vertebral e em B) densitometria

6ssea do trocanter.

3.6- Reabilitacao raquimedular

O processo de reabilitacao do paciente com lesdao medular apresentou

um divisor de aguas quando a marcha artificial foi implementada.
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Pesquisas, tendo gatos como modelo, observaram que, mesmo quando
uma lesdo medular completa havia sido provocada, os animais conseguiram
reaprender um padrao locomotor de marcha, como os animais sem a lesdo
medular Wickelgren (41). E utilizando esse principio, a marcha artificial em

humanos comecou a ser desenvolvida.

Nos anos 80, a marcha artificial comegou a ser amplamente estudada e
0s primeiros pacientes com paraplegia passaram a dar passos com o auxilio da
eletroestimulagcao neuromuscular e dispositivos auxiliares como andador e muletas
Quintern (42); Sepulveda et al. (43). Até mesmo tecnologias para implantacao de

eletrodos foram estudadas, porém sem muito sucesso Quintern (42).

A idéia, que o treino de marcha artificial pode restaurar algumas
habilidades para andar, apresentou seus alicerces na marcha de gatos, como ja
foi citado, e atualmente apresenta evidencias em humanos também
Wickelgren (41). E como consequéncia dessas pesquisas, além dos pacientes
com paraplegia estarem realizando o treinamento, os pacientes com tetraplegia
também estéo se beneficiando Barbeau et al. (44).

7

Ja a estimulacao elétrica neuromuscular (EENM) é um método que,
através da geracdo de pulsos elétricos, estimula a contragdo muscular,
propiciando a ativacdo dos musculos paralisados. A ativacdo muscular se da pela
excitacao elétrica dos nervos periféricos intactos. Assim, se torna possivel a
utiizacdo da EENM em pacientes com lesdo medular com o propésito de
promover a marcha, a manutencdo da postura ereta ou a funcionalidade dos
musculos envolvidos em atividades funcionais Quintern (42); Sepulveda et al. (43).

Em pacientes paraplégicos é possivel realizar o treinamento de marcha
no solo com o auxilio de andador e utilizando EENM. Durante a fase de apoio, 0s
musculos do quadriceps séo ativados, e durante a fase de balanco € dado um
estimulo no nervo fibular com objetivo de realizar a dorsiflexdo do tornozelo

através do reflexo de retirada (Figura 7).
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Figura 7- Paciente paraplégico realizando treino de marcha com auxilio do
andador e EENM do musculo quadriceps e nervo fibular.

Em individuos tetraplégicos, a utilizacdo de uma suspensao dinamica é
recomendada Carvalho et al. (45); Carvalho et al. (46). Essa suspensao
apresenta entre outros beneficios a ndo necessidade do uso dos membros
superiores durante a marcha (Figura 8). Isso evita o risco de agravamento da

lesdo daqueles pacientes que apresentam siringomielia pds-traumatica.

A siringomielia pés-traumatica € uma condicdo bastante comum entre
os individuos com lesdo medular, especialmente os tetraplégicos. Essa patologia
atinge cerca de 30% dos pacientes, porém apenas 9% dos pacientes com lesédo

medular vao apresentar sintomas Brodbelt e Stoodley (47).

Acredita-se que as terapias acima citadas podem contribuir para a
melhora global do paciente principalmente com a redugé&o da osteoporose devido
a descarga de peso exercida durante a marcha Carvalho et al. (45), melhora no
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condicionamento cardiovascular Carvalho et al. (46); Carvalho et al. (48), reducéo
da atrofia muscular Abreu et al. (49). Pois, a recuperacdao motora natural do
paciente ocorre durante o primeiro ano apds a lesdo. Apds esse periodo, a
melhora da funcao motora em pacientes cronicos (acima de 1 ano de lesao) se da
devido as intervencdes terapéuticas Field-Fote (50).

Figura 8- Paciente realizando treino de marcha com descarga parcial de peso,
EENM do musculo quadriceps e nervo fibular e auxilio de 4
fisioterapeutas.
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4- CASUISTICA E METODOS

57



4.1- Local de realizacao do estudo

Este trabalho foi realizado no Laboratério de Biomecéanica do Aparelho
Locomotor do Departamento de Ortopedia - HC/UNICAMP.

Todos o0s pacientes foram encaminhados pelo Ambulatério de
Reabilitagcdo do Aparelho Locomotor -HC/UNICAMP.

4.2- Aspectos éticos

Este projeto foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em

Pesquisa da Universidade Estadual de Campinas com parecer n° 719/2005.

Os voluntarios foram informados e esclarecidos a respeito deste
trabalho, sobre os procedimentos experimentais a serem utilizados neste projeto e
sobre os riscos e beneficios existentes. No caso de aceitacao plena, todos
assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido para participacdo do
estudo (Anexo 1), de acordo com as normas do Conselho Nacional de Saude
(196/96).

4.3- Casuistica

Foram triados pacientes com diferentes niveis de lesdo medular e

pessoas sem lesdo medular.

Como critério de inclusdo os pacientes deveriam ser adultos jovens, ter
diagnéstico de lesdo medular ha mais de dois anos, ser do sexo masculino, nao
apresentar nenhuma alteracdo cardiorrespiratéria e/ou patologias que
contraindicassem a participacdo no estudo, ndo fumantes, apds avaliagao clinica
ser classificados como ASIA A ou B e mecanismo de lesdo traumatica. Foram
excluidos os pacientes com ossificagcao heterotopica.
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Os individuos sem lesdao medular deveriam apresentar estilo de vida
sedentario, serem: nao fumantes, ndo hipertensos, nao diabéticos, nao
dislipidémicos e apresentarem espessura da camada intima-média da carétida

dentro dos valores considerados normais.

4.4- Avaliacoes clinicas

Anteriormente a realizacdo dos exames, 0s voluntarios foram

submetidos a:

Anamnese: composta por uma entrevista na qual o voluntario foi
questionado sobre seus dados pessoais, habitos de vida e alimentar,
antecedentes familiares, histéria atual e pregressa de doencas;

Exame fisico: que consta de inspecdo e palpacdo das estruturas
articulares, musculares, pesquisa da amplitude de movimento articular, ausculta
cardiaca e pulmonar, mensuragédo da frequéncia cardiaca e da pressao arterial e

exame neurologico;

Exame Neurolégico: Todos os pacientes com lesdo medular foram
classificados quanto ao nivel e severidade da lesdo através do exame neurolégico
padronizado pela American Spinal Cord Injury Association (ASIA) —(anexo 2).

Toda avaliacao foi realizada para assegurar as condicdes de saude dos
voluntarios e diagnosticar possiveis alteracdbes que contraindicassem a

participacdo na pesquisa.

Exame laboratorial: foram coletados lipidograma completo (colesterol
total e fracdes), triglicérides, creatinina, uréia, proteina C-reativa, glicemia de
jejum, padrao cromatografico e urina tipo | (Anexo 3).
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Os dados foram expressos em mediana (intervalo interquartil) e/ou
média e desvio-padrao (DP) e apresentados em Box-plot (mediana, primeiro e
terceiro quartis, minimo e maximo). As diferengas entre grupos foram
demonstradas pelo intervalo de confianca da mediana, com nivel de significancia
em 5%. Diferenga estatistica foi considerada quando n&o houvesse a
transvariagdo de duas medianas e seus intervalos de confianga, isso indicava uma
diferenca em torno de 5% McGill et al. (51). Especificamente para o estudo 3 foi
utilizado o teste t pareado.
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6- ESTUDOS
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6.1- Estudo 1- Avaliacao da variabilidade da frequéncia cardiaca e arritmia

sinusal respiratoria de pacientes com lesao medular.

Pacientes com lesdo medular reconhecidamente desenvolvem muitas
adaptacdes sistémicas que variam de acordo com o nivel de lesdo. O coragao,
inervado pelo sistema autbnomo, pode ter seus eferentes simpaticos afetados
durante a lesdo medular. A inervacdo parassimpatica no coragcdo se mantém
assumidamente intacta devido sua origem no nucleo vagal do sistema nervoso
central, enquanto a inervagdo simpatica do coragéo, originaria da regido toracica
superior, pode ter sido atingida, especialmente em niveis altos de lesdo medular
Wang et al. (18). E admitido que individuos com lesdo ganglionar toracica alta
apresentem danos na inervagao simpatica do coragcido, de acordo com o nivel e
gravidade da lesédo. Entdo, pacientes com tetraplegia tém se mostrado como um

modelo clinico para observar os mecanismos supraespinhais no coragao (22).

A variabilidade da frequéncia cardiaca € usada como um marcador do
sistema autbnomo, mostrando a interagao da atividade simpatica e parassimpatica
para manutencdo da homeostase do sistema cardiovascular. Pode ser avaliado
por varios métodos no dominio do tempo e da frequéncia. Um deles é a analise
espectral que tem sido aplicada aos dados de variabilidade da frequéncia cardiaca

como uma analise no dominio da frequéncia (22).

A andlise da variabilidade da frequéncia cardiaca oferece informacgdes
sobre o controle do sistema autdnomo e a interagao fisiolégica entre respiragao e
sistema circulatorio. Ja a arritmia sinusal respiratoria é a variabilidade da
frequéncia cardiaca em sincronismo com a respiragao, na qual os intervalos R-R
estdo diminuidos durante a inspiracdo e prolongados durante a expiragdo. Por
isso, a arritmia sinusal respiratéria € considerada como um indice de excitacédo

cardiaca vagal Freeman (25); Yasuma e Hayano (26); Ritz (52).

Para entender melhor a adaptacdo cardiaca na lesdo medular, o
presente estudo avaliou a variabilidade da frequéncia cardiaca e arritmia sinusal

respiratoria em individuos com diferentes niveis de lesdo medular. A hipétese é
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que os sujeitos com lesdao medular crénica atinjam a homeostase do sistema
autbnomo, quando em estado de equilibrio, mesmo se houver uma leséo

simpatica.

Métodos

Foram avaliados 37 homens, neste estudo. O exame neuroldégico da
American Spinal Injury Association (ASIA) foi usado para avaliar o nivel e
severidade da lesdo e todos os individuos foram classificados como ASIA A,
exceto dois deles, classificados como ASIA B. Eles foram divididos em 3 grupos,
sendo Grupo 1: 10 individuos tetraplégicos, com lesdo medular de C4 a C6.
Grupo 2 (G2) com 13 individuos com paraplegia, nivel de lesdo entre T3 e T9. E

grupo 3 (G3), 14 sujeitos saudaveis, sem lesdo medular.

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Estadual de Campinas e, antes dos experimentos, os procedimentos
foram descritos em detalhes e o termo de consentimento foi obtido para todos os

sujeitos.

Procedimentos Gerais

Os experimentos foram realizados sempre no periodo vespertino,

evitando as influéncias do ritmo circadiano.

Algumas recomendagdes pré-avaliagdo foram dadas a todos os
integrantes dos 3 grupos: evitar a ingestdo de bebidas alcodlicas e estimulantes
(café, energéticos, chocolate, refrigerantes a base de cola etc) que pudessem
influenciar as variaveis cardiorrespiratorias; nao realizar atividade fisica
extenuante nas 24 horas que precediam ao experimento, realizar refei¢cdes leves,
ter uma noite tranquila de sono; vir com roupas adequadas a realizagdo do

experimento; e para os grupos 1 e 2 foram orientados esvaziar a bolsa coletora de
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urina antes da realizagao dos testes ou utilizacdo da sonda uretral conforme as

condutas habituais usadas pelos pacientes para esse procedimento.

As condicbes ambientais da sala de experimento foram controladas
artificialmente e mantidas com temperatura variando entre 22 e 24°C e umidade

relativa do ar variando entre 40 e 60%.

A organizacdo da sala de experimento foi realizada pelos

pesquisadores cerca de 1 hora antes da chegada dos voluntarios.

Os pesquisadores explicaram previamente aos voluntarios como seria o
estudo. Estes foram familiarizados com o ambiente e equipamentos e o transito de

pessoas na sala de experimentos foi mantido o minimo durante todos os testes.

Procedimento Experimental

No dia do teste, apds realizar as condutas referentes ao esvaziamento
da bexiga, o monitor de frequéncia cardiaca foi colocado (S810, Polar®,
Oulu, Filandia). Os dados foram coletados na posi¢ao supina e sentada durante
15 minutos em cada uma com respiragcao espontanea. No inicio da coleta, os

voluntarios permaneciam pelo menos 15 minutos em repouso em cada posic¢ao.

Na sequéncia, a manobra de arritmia sinusal respiratéria foi realizada
2 vezes por cada voluntario. Eles foram instruidos a inspirar por 5 segundos e
expirar por 5 segundos; calmamente e lentamente. Os voluntarios repetiram a
manobra por 4 minutos; a frequéncia respiratéria foi controlada com um reldgio e

comandos verbais foram dados pelo pesquisador.

Analise de dados

A variabilidade da frequéncia cardiaca foi analisada no dominio do
tempo através do indice RMSSD e dominio da frequéncia pela analise espectral.

Para analise da VFC, foram selecionados 5 minutos dos dados. Os componentes
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do espectro de poténcia foram obtidos em baixa frequéncia (BF — 0,04 a 0,15Hz) e
alta frequéncia (AF - 0,15 a 0,4Hz) e as unidades normalizadas foram

calculadas (22).

Arritmia sinusal respiratéria

Primeiramente, uma analise dos dados de arritmia sinusal respiratéria
foi realizada, através da anadlise espectral, para confirmar se o0s sujeitos
mantiveram a frequéncia respiratéria entre 5 e 6 ciclos por minuto. O sinal padrao
foi considerado quando o pico de densidade espectral estava em torno de 0,1 Hz.
Nao foi observada a presenga de acoplamento com outros osciladores que
pudessem influenciar a frequéncia cardiaca exceto em dois casos. Na figura 9
osciladores de alta frequéncia sdo observados durante a manobra de arritmia
sinusal respiratoria. Na figura 10 os osciladores de baixa frequéncia estdo

presentes no ultimo minuto da manobra. Esse trecho nao foi utilizado para analise.

A analise no dominio do tempo foi realizada com uma amostra de
6 respiragdes consecutivas escolhidas e a razdo expiragaol/inspiragao (E/l) foi
calculada pela média dos 6 batimentos cardiacos mais longos, divididos pela
média dos 6 batimentos cardiacos mais curtos. O indice da diferenca inspiragao
expiracéo (AIE) foi obtido pela diferenga entre o maior batimento cardiaco durante
a inspiracdo e o menor batimento cardiaco durante a expiracdo, procedimento

conhecido como método peak-valley Grossman et al. (53).

A Figura 11 ilustra a selecédo de um trecho de 6 ciclos para a analise da
arritmia sinusal respiratéria, sendo A1, A2, A3, A4, A5 e A6 os seis maiores
valores da frequéncia cardiaca e B1, B2, B3, B4, B5, B6 os seis menores valores
utilizados para analise da razdo expiragao/inspiragcado. Foi normatizado que A1 e
B1 seriam usados para calcular o indice da diferenca inspiragao expiragdo. Os

trechos mais uniformes eram selecionados para a analise.
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Figura 9- Manobra de arritmia sinusal respiratéria realizada por um pacientes com
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paraplegia. No detalhe pode ser observada a presenca de osciladores

de frequéncias mais altas.
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Figura 10- Manobra de arritmia sinusal respiratéria realizada por um pacientes

com paraplegia. No detalhe pode ser observada a presenga de

osciladores de frequéncias mais baixas.
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Figura 11- Representacdo esquematica da selegéo dos trechos para analise da
razao Expiracao/Inspiragao da Arritmia sinusal respiratéria e variagao

inspiragao/expiracao.

Analise estatistica

Os dados estdo expressos em mediana (intervalo interquartil).
Diferenca entre os valores foi demonstrada pelo intervalo de confianga da
mediana, nivel de significdncia de a = 0,05. Se a variagédo entre duas medianas,
com seus intervalos de confianca, ndo se sobrepuser, isso indica uma diferenca

em torno de 5%.

Resultados

Nao foi observada diferenga estatistica significante entre idade, massa
corporal, estatura e indice de massa corporal e tempo de leséo (para os individuos

com lesdo medular) — tabela 1.
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Tabela 1- Caracteristicas antropométricas dos grupos estudados.

Grupos Idade (anos) Estatura Massa corporal Tempo de lesdao
(m) (kg) (anos)
G1 31(8,25) 1,76(0,08) 73(13,50) 7 (4,75)
G2 32(9,00) 1,78(0,10) 80(17,00) 6(4,00)
G3 30(7,00) 1,77(0,06) 77,5(6,75) -

A variabilidade da frequéncia cardiaca foi analisada no dominio do
tempo e da frequéncia. O indice RMSSD, a banda de baixa frequéncia, banda de
alta frequéncia e a razdo BF/AF nao apresentaram diferencas estatisticas. Para
melhor visualizacdo dos dados, estes foram apresentados na tabela 2 e em

box-plot nas figuras 12 a 15.

Tabela 2- Resultado da analise da variabilidade da frequéncia cardiaca no
dominio do tempo (RMSSD) e da frequéncia (analise espectral) para
os 3 grupos estudados em A) na posi¢ao supina e em B) na posigcao

sentada.

A) Variabilidade da frequéncia cardiaca em repouso na posi¢ao supina.

Grupos RMSSD (ms) BF(un) AF(un) Razao BF/AF
G1 29,92(16,3) 0,61(0,18) 0,38(0,18) 1,57(1,48)
G2 28,95(28,59) 0,55(0,13) 0,45(0,13) 1,22 (0,54)
G3 31,64(21,17) 0,70(0,25) 0,30 (0,25) 2,41 (2,17)
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B) Variabilidade da frequéncia cardiaca em repouso na posi¢ao sentada.

Grupos RMSSD (ms) BF(un) AF(un) Razao BF/AF
G1 33,07(28,66) 0,60(0,27) 0,39(0,29) 1,53(1,84)
G2 35,52(10,75) 0,59(0,22) 0,41(0,22) 1,41(1,47)
G3 30,71(16,93) 0,72(0,16) 0,28(0,16) 2,60(2,30)
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Tetraplégico paraplégico  controle  tetraplégico  paraplégico controle

Supino Sentado

Figura 12- Valores do indice RMSSD dos intervalos R-R(ms) da frequéncia
cardiaca nas posigdes supina e sentada dos 3 grupos estudados.

Nivel de significancia * p<0,05
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Figura 13- Valores da banda de baixa frequéncia, em unidades normalizadas
(BFun), obtidos do espectro de poténcia dos intervalos R-R da
frequéncia cardiaca, durante 300s, nas posicdes supina e sentada dos

3 grupos estudados. Nivel de significancia * p<0,05
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Figura 14- Valores da banda de alta frequéncia, em unidades normalizadas
(AFun), obtidos do espectro de poténcia dos intervalos R-R da
frequéncia cardiaca, durante 300s, nas posicoes supina e sentada

dos 3 grupos estudados. Nivel de significancia * p<0,05
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Razdo BF/AF
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Figura 15- Resultado da razdo BF/AF do espectro de poténcia dos intervalos R-R

da frequéncia cardiaca nas posi¢cdes supina e sentada dos 3 grupos
estudados. Nivel de significancia * p<0,05

Arritmia sinusal respiratéria

A arritmia sinusal respiratoria mostrou redugao na variagdo inspiracao
expiracdo e razao expiragaol/inspiragdo em pacientes com tetraplegia, quando

comparados a pacientes com paraplegia e grupo controle (Tabela 3).

Tabela 3- Resultados da manobra de Arritmia sinusal respiratéria realizada nos

3 grupos estudados. Dados em mediana (intervalo interquartil), nivel de
significancia * p<0,05.

Grupos Razao Expiracao/inspiracao Variacao inspiracao expiracao (bpm)
G1 1,21 (0,11) 12 (3,75) *
G2 1,29 (0,15) 20 (6,54)
G3 1,34 (0,18) 20 (8,50)
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As figuras 16 a 19 mostram os Box-plot com valores minimos e
maximos, razao expiragaol/inspiragdo e variagao inspiracdo expiracao dos
3 grupos estudados. Diferenga estatistica foi observada nos valores maximos de
frequéncia cardiaca (Figura 16), entre os pacientes com tetraplegia e os outros
2 grupos.
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Frequéncia cardiaca (bpm) durante fase inspiratoria da ASR
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Figura 16- Box-plot com os valores da frequéncia cardiaca encontrados durante a
fase inspiratoria da manobra de arritmia sinusal respiratéria, sendo
G1 — grupo de pacientes com tetraplegia, G2 — grupo de pacientes

com paraplegia e G3 — grupo controle. p<0,05
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Figura 17- Box-plot com os valores de frequéncia cardiaca encontrados durante a
fase expiratéria da manobra de arritmia sinusal respiratéria, sendo
G1 — grupo de pacientes com tetraplegia, G2 — grupo de pacientes

com paraplegia e G3 — grupo controle. p<0,05.
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Figura 18- Box-plot da razdo expiragao/inspiracdo durante a manobra de arritmia
sinusal respiratoria, sendo G1 — grupo de pacientes com tetraplegia,

G2 - grupo de pacientes com paraplegia e G3 — grupo controle.
p<0,05.
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Figura 19- Box-plot da variagdo inspiragao expiragdo durante a manobra de
arritmia sinusal respiratéria, sendo G1 — grupo de pacientes com
tetraplegia, G2 — grupo de pacientes com paraplegia e G3 — grupo

controle. p<0,05.

Discussao

O principal achado desse estudo foi a redugao da resposta da ASR nos
pacientes tetraplégicos. Para o nosso conhecimento, este € o primeiro estudo que
avalia o sistema autbnhomo por manobras n&o invasivas. A arritmia sinusal
respiratdria tem sido usada como um método para identificar a excitacdo cardiaca

vagal. Este estudo mostrou uma diminuicdo na atividade parassimpatica nos
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pacientes com tetraplegia, quando comparados com 0 grupo controle e sujeitos

paraplégicos.

A variabilidade da frequéncia cardiaca tem sido bastante usada para
avaliar o sistema autdnomo dos pacientes com doencgas cardiacas (22). Poucos
estudos Inoue et al. (24); Kluess e Wood (54) tém pesquisado variabilidade da
frequéncia cardiaca em pacientes com lesdo medular. Wang et al. (18) estudaram
a variabilidade da frequéncia cardiaca durante coletas de 24 horas e acharam uma
depressao na atividade do sistema autbnomo em pacientes tetraplégicos. No
entanto, o sistema autbnomo pode manter a homeostase refletida pela razao
BF/AF. O presente estudo mostrou resultados similares, quando a razdo BF/AF foi
analisada e o estado de equilibrio também foi observado quando a AF e BF
(em unidades normalizadas) foram analisadas. Dois fatores principais podem
influenciar os resultados, primeiramente no presente estudo todos os individuos
tinham mais de dois anos de leséo, portanto eram pacientes com lesao cronica.
Outro fator foi que um periodo de controle em repouso foi usado para alcangar um

estado de equilibrio, seguido por um curto periodo de coleta de dados.

Inoue et al. (24) acharam em 9 dos 15 pacientes estudados somente o
componente de alta frequéncia e foi assumido que esse fenbmeno ocorreu devido
a interrupcao das vias espinhais; no entanto, 6 de seus voluntarios apresentaram
o componente de BF e isso sugere que a supressdo compensatoria vagal poderia
contribuir para esse resultado. No presente estudo, o componente de BF foi

encontrado em todos os sujeitos.

Claramente, o controle auténomo do sistema cardiovascular € complexo
e intrinseco. Podem ser observados, que os danos autbnomos causados ao
coragao estao relacionados ao nivel e extensao das lesdes. Grimm e etal. (55)
acharam que, quanto mais alta e complexa a lesao for, menores sdo os niveis de
atuagao simpatica e parassimpatica no coragdo. E essa afirmacgao esta de acordo

com os achados do presente estudo.
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Na literatura ha poucas informagdes sobre as consequéncias da
presenca parcial ou auséncia da inervagado cardiaca pelo sistema nervoso
autbnhomo em pacientes com lesdo medular. Recentemente, uma ficha de
avaliacdo da atividade autonébma foi proposta para complementar a avaliagao
padronizada anteriormente pelo ASIA, com a intengdo de documentar o impacto
da lesdo medular no sistema autbnomo Alexander et al. (56). Porém, essa
avaliacdo ndo tem o objetivo de classificar o sistema autbnomo como integro ou
ndo, apenas documentar algumas condigdes patoldégicas como disritmias,
hipotensao ortostatica hipo ou hipertermia, controle respiratério, controle dos

esfincteres e avaliagdo urodinamica..

Conclusao

Os resultados sugerem que ha uma adaptagéo do sistema autbnomo a
nova condigdo do individuo. A manobra de arritmia sinusal respiratoria mostrou
uma redugdo da atuacgdo vagal no coragdo, enquanto a analise espectral e o
RMSSD dos intervalos R-R ndo mostraram diferencga entre os pacientes com leséo

medular e o grupo controle.

6.2- Estudo 2- Teste da mecanica respiratéria em sujeitos com tetraplegia:
caracterizacao clinica de pacientes ambulatoriais do HC/UNICAMP.

A lesdo medular causa fraqueza da musculatura respiratéria, paralisia e
alteragdes na funcdo pulmonar e consequentemente o aumento do indice de
doengas pulmonares. Um estudo Noruegués que averiguou a mortalidade de
pacientes entre 1952 e 2001 atribuiu 35% das causas de morte a doencas

respiratorias.

E sabido que o nivel de lesdo afeta o sistema respiratério em varios
aspectos. As alteracdes na funcédo pulmonar em pacientes com lesdo medular tém
sido documentadas Cooper et al. (29); Hopman et al. (57); Linn et al. (58); e

comparadas com os valores obtidos em individuos que nao apresentam lesao
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medular Baydur et al. (28); Linn et al. (68); Linn et al. (59); Silva et al. (60). As
avaliagées da funcdo pulmonar entre pacientes com lesdo medular devem ser

baseadas em dados coletados dessa mesma populagao Cooper et al. (29).

As equagdes preditas geralmente sdo usadas para estimar a
capacidade pulmonar para uma populacao especifica. Esses valores de referéncia
podem, entdo, ser usados para comparar os diferentes tipos e graus de
capacidade pulmonar e avaliar se a fungao pulmonar esta abaixo ou acima da
variagao esperada para pacientes com lesdao medular. Estudos prévios tém
demonstrado a importancia do grau e extensdo de complexidade da fungéo
pulmonar do paciente com lesdo medular; pacientes com tetraplegia tém menor
capacidade pulmonar que paraplégicos. O tempo pds-lesdo € também um fator
determinante para os pacientes, principalmente os tetraplégicos Cooper et al. (29);
Linn et al. (568); Linn et al. (59).

O presente estudo comparou os valores de fungao pulmonar, obtidos
pela espirometria de pacientes com tetraplegia, com os valores de referéncia
obtidos pelas equagdes achadas na literatura Cooper et al. (29) especificas para
avaliar pacientes com lesdo medular. Os objetivos deste estudo sao avaliar
clinicamente a fungdo pulmonar dos pacientes que frequentam o Ambulatério de
Reabilitacdo do Aparelho Locomotor e comparar as equacgdes presentes na

literatura.

Métodos

Um grupo de 23 pacientes com tetraplegia, todos classificados pela
escala ASIA como completos (A), participou do estudo. No momento do estudo
todos os individuos estavam clinicamente estaveis e sem complicacdes

respiratorias.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa da
UNICAMP. Os procedimentos foram descritos em detalhes para os participantes e

o termo de consentimento foi obtido dos sujeitos.
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Protocolo experimental

Teste espirométrico: Os voluntarios realizaram 3 testes de capacidade
vital forcada (CVF) e 3 testes de ventilagdo voluntaria maxima (VVM). Os
voluntarios permaneceram sentados e sem suporte abdominal. Volume expiratorio
forcado no 1° segundo (VEF:) e a razdo VEFy, CVF foram calculados a partir
destes testes. Todos os testes foram realizados de acordo com as instrugcdes
fornecidas pelo guia da Sociedade Toracica Americana para medidas

respiratérias (61); Crapo e Jensen (62).

O teste espirométrico foi realizado usando um circuito aberto (Vmax,
SensorMedics Corporation, Yorba Linda, CA, USA). O sistema foi calibrado

previamente de acordo com as instrugdes do manual do equipamento.

Valores preditos: Os valores preditos da funcdo pulmonar foi baseado
em equacgodes desenvolvidas especificamente para pacientes com lesdo medular,
Cooper et al. (29), e estdao apresentados na tabela 4. O nivel de lesédo foi
numericamente ordenado, sendo que cada nivel neuroldgico foi orientado em

ordem crescente, comegando pelo primeiro nivel cervical.

Analise estatistica

Os valores obtidos de CVF, VVM, VEF, e razdo VEF4./ CVF dos
pacientes com tetraplegia foram comparados com as equagdes de predigao. Os
dados estdo apresentados em mediana e intervalo interquartil. A diferenga entre
os valores foi demonstrada pelo intervalo de confianga da mediana com o nivel de
significancia em 0=0,05. Se a variacdo de duas medianas e seus intervalos de

confianca nao se sobrepuserem, isso indica uma diferenca de 5%.

Resultado

As caracteristicas dos 23 individuos estdo apresentadas na tabela 5. O
tabagismo foi questionado aos voluntarios e nenhum deles era atualmente

fumante.
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Os resultados do teste de mecénica respiratoria e equacbes sao
mostrados na Tabela 6. Valores de CVF, VEF; e VVM obtidos pela espirometria
apresentaram diferenca estatistica quando comparados aos valores preditos pelas
equacodes. Pode-se observar que em todos os casos os valores preditos foram
maiores que os valores obtidos através da espirometria. Os valores obtidos para
razdo VEF1/CVF foram de 0,91(0,09).

Tabela 4- Valores preditos para a fungao pulmonar

Equacédes de predicéo 1
CVF=-0,029x idade + 5,332
VEF,=-0,23x idade +4,368
VMM= -1,255x idade + 191,838

Equacées de predicao 2
CVF=-0,041x tempo de lesao + 0,085x nivel de lesao + 3,978
VEF=-0,038x tempo de lesado + 0,075x nivel de lesdo + 3,318
VMM= -1,989x estatura+506,66

Equacébes de predicdo 3

CVF=-0,017x idade +0,031x estatura+0,002x massa corporal- 0,007xtempo de lesao + 0,05x nivel
de lesao -1,009

VEF,=-0,005x idade+0,017x estatura + 0,003x massa corporal-0,027x tempo de lesao+1,757x
nivel de lesdo+0,361

VMM= 0,879x idade-1,673x estatura+0,1x massa corporal-0,322x anos de lesdo+1,757x nivel de
lesdo + 411,296

VEF,/CVF=0,0002x idade -0,002x estatura+0,001x massa corporal -0,003x anos de lesdo —
0,0002x nivel de lesdo + 1,213

Adaptado de Cooper et al. (29).
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Tabela 5- Caracteristica dos voluntarios.

Voluntarios Idade  Massa corporal Estatura Tempo de lesio Nivel de lesdao
(anos) (kg) (cm) (meses) (ASIA)
1 22 66 180 24 C7A
2 36 67 167 108 C4A
3 28 58 174 180 C4A
4 50 73 180 77 C5A
5 23 53 180 25 C7A
6 33 73 180 26 C4A
7 35 67 180 32 C6A
8 32 61 167 30 C6A
9 28 69 172 96 C6A
10 45 47 175 180 C7A
11 30 55 175 96 C6A
12 23 65 175 36 C6A
13 39 56 175 42 C5A
14 26 73 181 50 C5A
15 25 70 180 113 C6A
16 32 68 182 36 C8A
17 28 66 165 89 C5A
18 38 56 167 79 C5A
19 42 64 182 94 C4A
20 36 60 172 36 C5A
21 27 85 180 24 C4A
22 30 60 176 38 C6A
23 17 80 183 24 C6A
Mediana 30(9,5) 66(10,7) 176(7) 42(64) -

(intervalo-Interquartil)
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Tabela 6- Valores dos testes de fungdo pulmonar em individuos com lesao
medular. * nivel de significancia de p<0,05, quando comparados, aos

valores obtidos.

CVF (1) VEF, (1) VVM (..min")
Valores obtidos 3,11(0,81) 2,77(1,03) 92,00(27,00)
(dados coletados)
Equacao de predigao 1 4,46(0,28)* 3,67(0,21)* 154,2(11,90)*
Equagéo de predigdo 2 4,16(0,33)* 3,46(0,30)* 156,60(14,00)*
Equacéo de predigdo 3 4,26(0,42)* 3,45(0,39)* 157,30(16,80)*

Discussao

Os resultados corroboram com os achados prévios Baydur et al. (28),
que mostraram que a capacidade pulmonar de pacientes com lesdo medular é
reduzida. Porém apresentam alguns detalhes: a maioria dos estudos comparou
individuos com lesdao medular a individuos sem lesao medular, ainda que a fungao
pulmonar dos pacientes com lesdo medular tenha se mostrado diferente
Hopman et al. (57). Todas as equagdes aplicadas aos dados dos pacientes deste
estudo superestimaram os valores reais obtidos através da espirometria
(Tabela 6).

Diferengas na fungdo pulmonar observada entre individuos sem lesao
medular e com lesdo medular podem, em parte, ser explicadas pela lesdo da
musculatura respiratéria e a potencial contribuigdo de mudangas na elasticidade e
o desenvolvimento de atelectasia nestes individuos Estenne e De Troyer (63). Os
resultados encontrados no presente estudo confirmam esses achados. A presenca
de restricdo ventilatoria (>85-90%) em relagdo ao individuo saudavel
Pellegrino et al. (30) pode ser observada neste estudo pela diminuicdo da CVF e
consequente aumento da razdo VEF./CVF, produzindo resultados que sao
semelhantes aos encontrados na literatura Estenne e De Troyer (63); Moro et al.
(64); Roth et al. (65).
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Somente poucos estudos desenvolveram equacgdes de predicao
especificas para pacientes com lesdo medular. Cooper et al. (29) desenvolveram
equacoes de predicao para pacientes com lesdo medular que foram usadas como
valores de referéncia para o estudo atual. Cooper et al. (29) analisaram uma
amostra com idade média +SD de 33,3+8,24 anos, estatura de 179,5+8,5cm,
massa corporal de 71,5+11,63kg e tempo pos-lesdo de 11,2+5,99 anos. Nao foi
encontrada diferenga estatistica entre as caracteristicas dos grupos pesquisados
por Cooper et al. (29) e o presente trabalho. E importante notar que essas

variaveis citadas séo vistas como variaveis possivelmente independentes.

Resultados das variaveis de fungédo pulmonar, obtidos por espirometria,
foram estatisticamente diferentes dos valores estimados e obtidos pelas
equacgdes. Baseadas nos estudos de Becklake (66), essas diferengas podem ser
explicadas pela associagdo de certas variaveis a resposta das fungdes
pulmonares. Fatores como o peso é responsavel por 20% da variabilidade, a idade
pode alterar os resultados em cerca de 8%, ja mudanga no género pode modificar
os valores em até 30% dos resultados; origem étnica é responsavel por 10% da
variabilidade dos resultados, fatores técnicos justificam cerca de 3% e outros
fatores somam-se em 29% da variabilidade. Embora as variaveis bioldgicas
tenham sido identificadas, aproximadamente 29% dessa variabilidade
permanecem inexplicaveis, e provavelmente devido a doencas, exposicdes,
fatores socio-econdmicos e possiveis fatores cronobiolégicos Becklake (66).No
intuito de reduzir essa variabilidade e melhorar a acuracia dos resultados, a
Sociedade Toracica Americana Pellegrino et al. (30) tem recomendado o uso de

valores de referéncia de uma populagdo geograficamente relacionada.

Conclusao

A literatura mostra equacdes baseadas em idade, género, estatura,
tempo e severidade de lesdo, porém ainda ha diversos fatores influenciando as

respostas dos testes de funcdo pulmonar. Os resultados do presente estudo
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indicam que o uso de equacdes preditas, desenvolvidas para estimar a fungao
pulmonar de pacientes com lesdo medular, significativamente, superestimam a
funcdo pulmonar dessa amostra de pacientes com tetraplegia e lesdo completa

(ASIA A), em comparagado com os valores atuais mensurados.

6.3- Estudo 3- Adaptacao do teste de caminhada de 6 minutos a pacientes
paraplégicos que realizam marcha artificial.

Avaliar a marcha de pacientes com desordem de locomogao € uma
importante medida de reabilitacdo. No entanto, a habilidade dos pacientes com
lesdo medular para andar varia de total incapacidade para dar passos até a
marcha com velocidade normal Barbeau et al. (44), devido a larga variabilidade de
lesdo. Muitos métodos foram desenvolvidos para realizar a marcha de pacientes
com lesdo medular, incluindo uma variedade de Orteses, eletroestimulacao

neuromuscular e orteses hibridas Nene et al. (67).

Mesmo pacientes com tetraplegia estdo aptos a andar com auxilio de
um suporte de peso corporal Carvalho D C L et al. (68). Sem o uso de algum
dispositivo auxiliar, os pacientes com lesdo medular completa estao limitados a
cadeira de rodas, que é praticamente um meio de locomocgao. O treino de marcha
com eletroestimulagdo neuromuscular tras muitos beneficios ao paciente, como a
diminuicdo do risco de osteoporose, aumento do fluxo sanguineo e aumento do

desempenho fisico Carvalho et al. (46).

Esse tipo de terapia tem sido usado com bons resultados na pesquisa
clinica e alguns autores estdo desenvolvendo maneiras de avaliar a marcha de
pacientes com lesdo medular. O indice de marcha para pacientes com lesao
medular (Walk Index for Spinal Cord Injury - WISCI) foi validado Morganti et al.
(69) e revisado posteriormente no WISCI Il Ditunno e Jr (70). Esse indice € uma
classificagao desenvolvida para avaliar pacientes com alteragdo na marcha e pode

ser aplicado para pacientes com lesdo medular.
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Outros testes de marcha que sdo mais faceis de ser realizados pelos
pacientes, também baseados no tempo como o Time Up and Go, e o teste de
marcha de 10 metros, sdo bastante usados para avaliar idosos. Estes testes ja
foram desenvolvidos e adaptados para pacientes com lesdo medular Hedel et al.
(71) e consistem em mensurar o tempo que o paciente gasta para realizar a tarefa

orientada.

O indice de custo fisiolégico também €& usado Nene e J (72), porém,
esse indice apresenta como requisito para avaliacdo que o sinal de frequéncia
cardiaca esteja estacionario e isso ndo é sempre alcangado. O calculo para o
indice de custo fisioldgico é realizado dividindo a diferenga da frequéncia cardiaca
(FC durante a marcha - FC de repouso) pela velocidade da marcha. Esse teste se
mostrou reprodutivel em pacientes com lesdo medular. O indice de batimento
cardiaco total também pode ser um método alternativo para representar o gasto

energético Hood et al. (73).

O teste de caminhada de 6 minutos mede a distancia percorrida
(em metros) durante 6 minutos. Esse teste avalia a resposta sistémica
cardiovascular e pulmonar durante o exercicio, o metabolismo muscular e avalia o
nivel submaximo de capacidade funcional (relevante para as atividades diarias)
(74). O teste de caminhada de 6 minutos é usado com sucesso nas comparagdes
de pré e pés-treinamento, como atividade funcional, e pode predizer quanto a
morbidade e mortalidade (74). Recentemente o teste de caminhada de 6 minutos
foi implantado em pacientes com lesdao medular incompleta Hedel et al. (71);
Hedel et al. (75); Kim et al. (76).

Como o teste de caminhada de 6 minutos ja é usado para avaliar
pacientes com lesdo medular incompleta, o propdsito dessa investigagcao foi
adaptar o teste de caminhada dos 6 minutos, para avaliar pacientes com lesao
medular completa com marcha artificial auxiliada por andador e eletroestimulacao
neuromuscular. A marcha com eletroestimulagdo neuromuscular é realizada desde
a década de 80 e esta sendo introduzida, com sucesso, como terapia nos

programas de reabilitacdo. Atualmente, a qualidade da marcha realizada € muito
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importante e a necessidade de testes com grau de complexidade maior € cada vez

mais necessaria.

Métodos

Neste estudo participaram 9 homens com paraplegia (ASIA A). O nivel

de lesao variou entre T4 e T10 e o tempo pods-lesao variou de 4 a 13 anos.

A média (xDP) de idade foi de 32,78 (+11,58) anos, estatura de 180
(x0,05) cm, massa corporal 74.33 (£8.69) kg e 7.76 (3.18) anos pos-lesao. Dois
dos voluntarios apresentavam histéria de tabagismo e a etiologia de les&o foi:
6 casos de acidentes de transito, 1 caso de queda de altura e 2 pacientes feridos

por arma de fogo.

No periodo do estudo, os pacientes estavam clinicamente estaveis e

nenhum deles apresentou sintomas de complicagdes respiratorias.

Os sujeitos foram selecionados entre os pacientes admitidos no
ambulatorio do Hospital Universitario da UNICAMP. Importante critério clinico,
para inclusdo neste estudo, foi a habilidade de andar usando eletroestimulacao
neuromuscular com o uso de Orteses tornozelo-pé; todos tiveram sessbes de

treinamento antes do teste.

O Comité de Etica em Pesquisa aprovou o estudo e, antes dos
experimentos, os procedimentos foram descritos em detalhes para os pacientes e

o termo de consentimento foi obtido de todos os sujeitos.

Protocolo experimental
Teste de caminhada de 6 minutos

O teste de caminhada de 6 minutos foi conduzido de acordo com o
protocolo padronizado e foi adaptado para pacientes com paraplegia. Os sujeitos

foram instruidos a caminharem no corredor do hospital o mais rapido possivel
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durante 6 minutos. Um pesquisador encorajou os individuos com comandos
verbais padronizados (74). Era permitido que eles parassem a marcha a qualquer
momento, se necessario, mas foram instruidos a retornarem a caminhada o mais

rapido possivel.

Todos realizavam a marcha com eletroestimulagdo neuromuscular dos
musculos do quadriceps e nervo fibular com um estimulador elétrico de 4 canais,
sinal de 25Hz com pulso retangular monofasico e 300us de duragdo, maxima
intensidade de 200V (carga de 1KQ).

Os pacientes realizaram 2 testes de caminhada de 6 minutos
(TC6m-1 e TC6mM-2) no mesmo periodo do dia em dois dias diferentes. Eles
usaram Orteses tornozelo-pé e o auxilio de um andador. A frequéncia cardiaca foi
coletada batimento a batimento (S810, Polar, Oulu, Finland), a distancia e o tempo
de teste foram mensurados. Previamente, a escala de percepg¢ao de esforgo de
Borg (zero — 10) foi apresentada ao paciente e ao termino do teste o mesmo era

questionado quanto ao esforco realizado.

Analise estatistica

Os dados estdo expressos em média (DP) com nivel de significancia
em o=0,05. As diferengas entre TC6m-1 e TC6m-2 foram avaliadas usando o teste

t pareado. O multiplo r? também foi calculado.

Resultados

A tabela 7 mostra os resultados da frequéncia cardiaca, pressao
arterial, distancia e velocidade do TC6m-1 e 2. As varidveis ndo apresentaram

diferenca estatistica.
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Os dados contidos na tabela 8 mostram detalhes das caracteristicas
dos pacientes: nivel de lesdo dos pacientes avaliados e a média de frequéncia

cardiaca (repouso e pico) e da distancia percorrida nos dois testes realizados.

Os resultados na figura 20 mostram correlagao do teste de caminhada

de 6 minutos. O modelo explica 96% da variagdo da distancia expressa em r?.

Tabela 7- Resultado do teste de caminhada de 6 minutos.

Variaveis TC6 min 1 TC6 min 2
Frequéncia cardiaca de repouso (bpm) 78.00 (8.75) 79.00 (7.06)
Frequéncia cardiaca pico (bpm) 155.00 (15.06) 157.00 (14.68)
Distancia (m) 21.13 (11.76) 20.78 (11.84)
Velocidade média (m/s) 0.07 (0.24) 0.07 (0.25)
PAS em repouso (mmHg) 115.56 (8.82) 114.44 (5.27)
PAD em repouso (mmHg) 76.67 (7.07) 73.33 (7.07)
PAS exercicio (mmHg) 137.78 (24.38) 138.33 (23.58)
PAD exercicio (mmHg) 75.56 (8.82) 76.67 (8.29)

* p<0.05; valores em média £DP. Pressao arterial sistolica (PAS), pressao arterial diastdlica (PAD).
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Tabela 8- Detalhe das caracteristicas dos pacientes estudados: nivel de lesao,
frequéncia cardiaca e distancia percorrida durante o teste de

caminhada de 6 minutos.

Paciente Nivel de lesao FC repouso FC pico Distancia
(ASIA) (bpm) (bpm) (m)
1 T9A 78 171 44 .41
2 T4A 76 168 11,75
3 T4A 80 174 12,25
4 T10A 82 156 15,75
5 T9A 73 147 27,25
6 T4A 76 155 14,00
7 T5A 92 146 10,30
8 T9A 83 135 33,65
9 T10A 65 150 19,25
r’=0.96

Distancia (m)

“ Distancia (m)™

Figura 20- Correlagédo do teste de caminhada de 6 minutos 1 e 2.
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A escala de percepcao de esforco de Borg foi questionada aos
pacientes e o teste de correlacdo entre a percepcao do esfor¢co e a distancia
percorrida esta apresentado na figura 21. Pode-se observar que os dados né&o

apresentaram correlacao significativa (r*=0,2).

r’=0,2

Escala de Borg
.
L]

12 22 32 42
Distancia (m)

Figura 21- Valores da correlagao entre a Escala de percepg¢ao de esforgo de Borg
e as distancias percorridas pelos pacientes durante o teste de

caminhada de 6 minutos.

Discussao

Esse estudo demonstrou que o teste de caminhada de 6 minutos pode
ser adaptado para pacientes com lesdao medular que realizam treino de marcha
com auxilio de eletroestimulacdo neuromuscular. A necessidade de adaptar um
teste de longa distancia, para avaliar os pacientes com lesdo medular completa, &

devido ao sucesso da marcha artificial como terapia.

A comparacédo do TC6m-1 e 2 mostrou que o teste de caminhada de 6
minutos apresentou boa reprodutibilidade e validade. Esses resultados estdo em
concordancia com outros estudos que avaliaram pacientes com lesao incompleta
Hedel et al. (71).
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O TC6m tem sido usado como teste de avaliacao clinica para entender
o impacto de doencas na capacidade fisica, como doengas pulmonares
obstrutivas, doengas cardiacas (74) e mesmo em pessoas saudaveis para
desenvolvimento de equacgdes de referéncia Enright e Sherril (77). A escolha
desse teste foi devido a sua facil aplicagdo no ambiente clinico e a existéncia de
um protocolo ja padronizado Enright e Sherril (77) que torna possivel a realizagao
do teste por diferentes examinadores. O TC6min tem sido usado com sucesso
para avaliar desordem de marcha em pacientes com lesdo medular incompleta
Hedel et al. (71); Hedel et al. (75); Kim et al. (76).

A distancia percorrida variou entre pacientes, porém, foi sempre baixa
quando comparada ao teste aplicado em pacientes com lesdo incompleta. Esses
resultados podem ter sido influenciados por alguns fatores. Na literatura, quando
pacientes com lesdo medular incompleta foram avaliados, a distancia média
percorrida foi de 524m Hedel et al. (75), 205m Hedel et al. (71), 170m Kim et al.
(76) e 120m Wirz et al. (78). No presente estudo somente um pacientes foi capaz
de percorrer 45m, todos eles tinham lesao medular completa. Outro fator, que
pode influenciar na distancia percorrida e velocidade da marcha, € o dispositivo
auxiliar usado. Melis et al. (79) encontraram diferenga entre velocidade de marcha
quando pacientes com lesdo medular andaram auxiliados por andador, muletas ou
bengalas. Eles mostraram que a marcha com andador é a mais lenta, porém esse

dispositivo € mais adequado ao perfil do paciente estudado no presente estudo.

Diante deste contexto, a melhor comparagdo € quando o paciente é
comparado a ele mesmo, porque O nivel de lesdo, tempo de reabilitacdo e
dispositivo auxiliar para a marcha podem influenciar no desempenho do individuo.
No entanto, nao foi possivel avaliar a interferéncia dessas variaveis nas respostas

ao teste de caminhada de 6 minutos devido a pequena amostra de pacientes.

A eletroestimulagdo neuromuscular é bastante util como dispositivo
auxiliar para a locomogao. No entanto, um alto custo energético é gerado, isso
pode ser observado, neste estudo, pela grande variagdo de frequéncia cardiaca

encontrada entre repouso e exercicio em uma curta distancia percorrida. Jacobs e
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Mahoney (80) compararam a resposta da marcha com eletroestimulagcao
neuromuscular, no teste de 10 metros, com exercicio maximo incremental em
cicloergbmetro de brago, e encontrou capacidade similar no pico de exercicio
medido por varidveis cardiorespiratorias. Isso sugere que a marcha com
eletroestimulagdo neuromuscular pode ser usada também para condicionamento

fisico Jacobs e Mahoney (80).

Durante o teste de caminhada de 6 minutos, os pacientes atingiram
valores de frequéncia cardiaca elevados. Os valores em média foram 83,72% *
9,5 da frequéncia cardiaca maxima prevista para idade (220-idade). Porém, os
dados de frequéncia cardiaca apresentados neste estudo, isoladamente, ndo sao
suficientes para avaliar a integridade do sistema nervoso auténomo dos pacientes.
No entanto, deve-se ressaltar que no presente estudo, os pacientes com nivel de
lesdo mais alto (T4) apresentaram resposta de frequéncia cardiaca similar ao
restante do grupo. Bar-On e Nene (21) em seu estudo sugerem que apenas 0s
pacientes com nivel de lesdo acima de T3 podem apresentar algum outro

mecanismo de controle cardiaco.

Por outro lado, quando a escala de percepcao de esforgo de Borg foi
aplicada e analisada, nao foi observado correlagéo entre a distancia percorrida e
essa escala. Alguns pontos podem ser levados em consideragéo: primeiramente
esses pacientes realizaram uma marcha artificial auxiliada por eletroestimulagao
neuromuscular e esse tipo de marcha tem como caracteristica uma contracéo
muscular vigorosa. Seria esperado que pacientes que atingissem maiores
distancias relatassem maior percepcao de esforgo, porém uma das caracteristicas
da marcha artificial associada a eletroestimulagdo neuromuscular é a fadiga
precoce e consequentemente os pacientes utilizaram os membros superiores

apoiados ao andador para realizar descarga e transferéncia de peso. Entédo

Muitas técnicas ja foram desenvolvidas para melhorar a qualidade de
vida de pacientes com lesdo medular. Esses pacientes tém um grande potencial
de aumentar sua capacidade de exercicio fisico e consequentemente os

beneficios dos sistemas musculoesqueléticos e cardiorrespiratorios. No entanto, o
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desenvolvimento e padronizacdo das avaliagcbes de exercicio fisico sao
necessarios. O teste de caminhada de 6 minutos é capaz de avaliar o

desempenho clinico do paciente de uma maneira bastante simples.

Conclusao

O uso do teste de caminhada de 6 minutos para avaliar a marcha dos
pacientes com paraplegia completa € promissor, uma vez que o teste demonstrou
boa reprodutibilidade e forma facil de aplicagdo. Os resultados sugerem que o
teste de caminhada de 6 minutos pode ser incluido nos programas de reabilitagao
como uma avaliagao clinica para pacientes com paraplegia que realizam marcha

artificial.

6.4- Estudo 4 - Existe alguma associacao entre fatores de risco para doenca

cardiovascular e osteoporose em pacientes com lesao medular?

A osteoporose € uma das maiores complicagbes nos pacientes com
lesdo medular Jiang et al. (81). O declinio da massa é6ssea é detectado
precocemente em pacientes com lesdo medular e usualmente progride até em
torno de 12 a 18 meses depois da lesdao Whitney et al. (82). Resulta em
fragilidade e aumento do risco de fratura, porém seu mecanismo € ainda
desconhecido Jiang et al. (4). A falta de descarga de peso apds a lesdo medular,
que é considerada um dos mais importantes fatores para a osteoporose € seguida
por outros fatores como alteragdes neurais Elefteriou (37) e hormonais Jiang et al.

(81), e que podem justificar o mecanismo de osteoporose.

Recentemente, o aumento de doencgas cardiovascular na populagao
com lesdo medular tem sido observado, e estudos indicam que cerca de 39% das
causas de morte sao provenientes de doenga cardiovascular Hagen et al. (83).

Enquanto outro trabalho indica que 15% dos pacientes com lesdo medular
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apresentam diabetes e, desses pacientes, 49% estdo associados a doenga

cardiovascular Banerjea et al. (2).

Resultados prévios de trabalhos realizados por esse grupo de pesquisa
mostraram um aumento na espessura da camada intima-média da carétida dos
pacientes com lesdo medular (0,72 £ 0,02), quando comparados ao grupo controle
(0,52+ 0,01) Matos-Souza et al. (84). Ja Orakzai et al. (85) identificaram e

quantificaram calcificagdo coronariana em individuos com lesdo medular.

Outro aspecto que tem sido discutido € se as doencgas cardiovasculares
estdo diretamente ligadas a osteoporose ou nado. Essa hipotese tem sido
levantada para a populagdo em geral. Alguns trabalhos tém demonstrado a
relacdo entre essas patologias, especialmente em idosos e mulheres pos-
menopausa Hamerman (86). Porém, ndo ha estudos que tenham investigado a
densidade mineral 6ssea e fatores de risco cardiovascular em individuos com
lesdo medular. Entdo, o objetivo desse estudo € a investigagdo clinica da
presenca de osteoporose e fatores de risco para doenga cardiovascular em
pacientes com lesdo medular. A hipotese € que as duas patologias estejam

presentes nessa amostra de individuos com lesdo medular.

Métodos

Quarenta e quatro sujeitos participaram desse estudo, 16 individuos
sem lesdo medular e 28 individuos com lesdo medular. Quatorze com tetraplegia e
14 com paraplegia foram avaliados com base na escala de gravidade de lesao
medular desenvolvida pela American Spinal Cord Injury Association (ASIA), com
nivel de lesdo variando entre C4-C6 e T1 e T12, respectivamente, sendo todos os
individuos classificados como ASIA A, exceto 2 sujeitos classificados como ASIA
B. Todos os casos foram de origem traumatica e nenhum deles estava usando
medicamentos que pudessem interferir nos resultados. No momento da pesquisa

todos se apresentavam clinicamente estaveis.
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Os pacientes foram selecionados entre os pacientes admitidos no

Ambulatério de Clinicas do Hospital Universitario da Unicamp.

O Comité de Etica e Pesquisa aprovou o estudo e, antes de iniciar a
pesquisa, os procedimentos foram explicados detalhadamente e o termo de

consentimento foi obtido de todos os voluntarios.

Medida da Densidade Mineral Ossea

A densidade mineral 6&ssea foi mensurada pelo aparelho de
densitometria 6ssea (LUNAR Radiation Corporation, Madison, WI). Os locais de
mensuragcao foram na coluna lombar entre L1 e L4, trocanter, colo femoral e o
quadril total. Todas as medidas foram realizadas de acordo com o manual do
equipamento e numa mesma maquina. A densidade mineral &ssea foi
apresentada através do T-score dos valores basais. As definicdes da Organizagao
Mundial da Saude (OMS) para osteoporose e osteopenia foram usadas para
interpretar os resultados. O T-score é calculado pela diferenca entre a densidade
mineral 6ssea do paciente e a média da densidade mineral 6ssea de adultos
jovens saudaveis e expressa pela diferenga do desvio padrao para a populagéao
adulta jovem. O valor do T-score acima de -1,0 é classificado como valores
normais, valores entre -2,5 e -1,0 sdo considerados como osteopenia e valores

abaixo de -2,5 s&o definidos como osteoporose Kanis e Gluer (87).

Exames laboratoriais e Ultrassonografia de carétida

Para identificacdo dos riscos cardiovascular, os fatores de risco
tradicionais, como colesterol total e fragdes, glicemia, triglicerideos, hipertensao
arterial, tabagismo, e os fatores de risco considerados ndo tradicionais, como
espessamento da camada intima-média da carétida e dosagem da proteina C-

reativa, foram pesquisados.
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O estudo da ultrassonografia da carétida foi realizado por um médico
usando um equipamento Vivid 3 Pro Matos-Souza et al. (84). Cada individuo foi
avaliado na posi¢cao sentada com ligeira hiperextensao e rotagdo do pescogo para
o lado contralateral. As imagens da carétida foram obtidas com um transdutor
linear com frequéncia de 10MHz. Todos os exames foram realizados por um

mesmo profissional.

Analise estatistica

Os dados foram apresentados em mediana (intervalo interquartil) e em
Box-plot (mediana, 1° e 3° quartis, valores minimos e maximos). Diferencas entre
grupos foram demonstradas pelo intervalo de confianga da mediana, significancia
em a = 0,05. Se a variagdo entre duas medianas e seus intervalos de confianga

ndo se sobrepuserem, indica que uma diferenga em torno de 5% foi encontrada.

Resultados

A caracterizacdo dos pacientes, com lesdo medular e individuos sem
lesdo medular, esta apresentada na tabela 9. A mediana da idade, massa
corporal, estatura, tempo de lesao, lipidograma, glicose e proteina C-reativa nao
apresentaram diferenca estatistica. No entanto, a pressao arterial foi
estatisticamente diferente, quando pacientes com tetraplegia foram comparados a
paraplégicos e sujeitos sem lesdo medular. Os valores de hemoglobina foram em
média (x DP) de 14,45 (£1,0) para os pacientes com tetraplegia e 14,91 (x0,9)

para os pacientes com paraplegia.

A espessura da camada intima-média da cardtida foi avaliada em
pacientes com tetraplegia e paraplegia e sem lesdo medular (grupo controle). A
figura 22 mostra o box-plot das medidas de cardtida para os trés grupos

estudados. Valores medianos (intervalo interquartil) encontrados foram 0,80(0,10),
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0,74(0,07) e 0,49(0,05) mm para pacientes com tetraplegia, paraplegia e grupo
controle, respectivamente. Os dados dos pacientes com tetraplegia e paraplegia

foram estatisticamente diferentes do grupo controle

A figura 23 apresenta o Box-plot com os valores do T-score da coluna
lombar, trocanter, colo femoral e quadril total. Quando a coluna lombar foi
observada, tanto os pacientes com tetraplegia quanto com paraplegia
apresentaram o T-score maior que -1,0, exceto para 4 pacientes com tetraplegia e
2 com paraplegia. Quando o quadril foi observado, quase todos os pacientes
observados apresentaram osteoporose ou osteopenia. Diferenga estatistica foi
observada quando o trocanter, colo femoral e quadril total dos pacientes com
tetraplegia foram comparados aos pacientes com paraplegia. Na figura 24
encontra-se a distribuicdo dos pacientes com lesdo medular quanto a classificagcao
em osteoporose e osteopenia. Dos pacientes estudados, nove do grupo 1
apresentaram osteoporose e 5 osteopenia. No grupo 2, houve 2 diagnosticos de
osteoporose, 10 de osteopenia e apenas 2 tiveram valores considerados normais

para densidade mineral 6ssea.

Para calcular a relagdo entre osteoporose e risco de doencga
cardiovascular, foram utilizados os dados do T-score da densitometria mineral
0ssea e os valores da camada intima-média da cardtida em milimetros (mm). A
proporgdo T-score/lcamada intima-média da carétida foi mostrada na figura 25.
Houve diferenga estatistica entre os trés grupos pesquisados. Os dados também
foram apresentados na figura 26 através da associacdo das duas variaveis.

Nessa figura, os dados estao apresentados em média * desvio padrao.
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Tabela 9- Caracteristicas dos voluntarios estudados.

Variaveis

Tetraplégicos

Paraplégicos

Grupo controle

Idade, em anos

Massa corporal, kg

Estatura, m

indice de massa corporal, kg/m?
Tempo de lesdo, em anos
Pressao arterial sistélica, mmHg
Presséo arterial diastélica, mmHg
LDL-colesterol, mg/dL
HDL-colesterol, mg/dL

Colesterol total, mg/dL

Triglicérides, mg/dL

Glicose, mg/dL

Proteina C-reativa

36,5 (8,5)
67,0 (15)
1,75 (0,11)
22,6 (4,43)
7,5 (5)
93,25 (18,75) *
61(11,5) *
105 (31)
37 (10)
167 (30)
132 (96)
83 (9,25)

0,38(0,61)

32,5 (8,5)
79 (21,5)
1,79 (0,1)

25,06 (4,26)
6,5 (4,5)
120 (10,9)

75,5(11,63)
126 (55,2)

39 (9)
198 (57)
94 (51)
84 (10)

0,18(0,51)

30,0 (4,5)
76 (11,5)
1,76 (0,07)
24,58 (3,88)
120 (4,6)
73,75 (9,26)
104 (44)
46 (11)
165 (48)
95 (24)
77,5 (24,25)

0,05(0,22)

*p<0,05
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Figura 22- Medida da espessura da camada intima-média da cardtida dos

pacientes com lesdo medular e grupo controle, *p<0,05
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Figura 23- Box-plot da densidade mineral 6ssea dos voluntarios com tetraplegia
(T), paraplegia (P) realizado na coluna lombar, colo femoral, trocanter

e quadril total baseado nos valores de T-score,
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Figura 24- O grafico mostra as classificacdes dos pacientes com tetraplegia e
paraplegia quanto a osteoporose, osteopenia e individuos
considerados normais, Valores de T-score do colo femoral foram

usados como parametro.
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Figura 25- Box-plot da proporgéo entre T-score/ camada intima-média da carétida

(CIMC) para os trés grupos estudados, p<0,05.
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Figura 26- Representagao grafica da associagado do T-score do colo femoral e da
espessura da camada intima-média da carétida (CIMC) dos voluntarios
estudados. Em vermelho o grupo 1 composto por pacientes com
tetraplegia; em azul, o grupo 2 formado por pacientes com paraplegia e
em preto o grupo 3 constituido de voluntarios sem lesdo medular, Os

dados em média * desvio padrao.

Discussao

O principal achado deste estudo foi a presenca de fatores de risco néo
tradicionais para doenca cardiovascular e osteoporose ou osteopenia nos

pacientes com lesdo medular,

Dos pacientes estudados, 93% apresentou osteoporose ou osteopenia
e apenas 2 pacientes com paraplegia foram classificados com T-score normal,
Valores altos do T-score, para a coluna lombar, podem ser explicados pelo longo

periodo que esses pacientes permanecem na posi¢ao sentada, Esse fenbmeno é
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chamado de dissociacdo da desmineralizagdo do quadril e coluna Bauman et al,
(88); Leslie e Nance (89), Apesar da osteoporose em pacientes com leséo
medular ser bem documentada, pouco é conhecido sobre seu mecanismo
fisiopatoldgico, especialmente sobre repercussées hormonais, neurais e o efeito
piezoelétrico no mecanismo de remodelagao 6ssea Elias e Gwinup (90), De fato,
osteoporose tem mudado de uma patologia de fraturas para uma patologia de
risco de fratura, como previamente descrita Jergas e Gluer (91), especialmente em
grupos com lesdo medular que tém feito estimulagdo elétrica neuromuscular ou

marcha artificial Carvalho et al, (45); Carvalho et al, (48),

As doengas cardiovasculares tém se tornado causa crescente de
mortalidade e morbidade em pacientes com lesdo medular Hartkopp et al, (92), No
presente estudo todos os individuos eram adultos jovens com menos de 10 anos
poOs-lesdo; estudos prévios encontraram uma alta prevaléncia de doenca
cardiovascular em sujeitos com tempo de lesdo maior que 10 anos Yekutiel et al,
(93), Apesar dos grupos avaliados neste estudo apresentarem um aumento da
espessura da camada intima-média da carétida, nenhuma mudanca foi observada
quando fatores de risco tradicionais como, por exemplo: colesterol total e fragoes,
glicose, triglicerideos ou hipertensao arterial foram investigados, Estudos prévios
Cardus et al, (94); Demirel et al, (95) encontraram valores de colesterol alterados
e a desordem lipidica foi associada a inatividade fisica, De fato, no presente
estudo, todos os voluntarios estavam envolvidos num programa de reabilitagéo,
Entdo, como somente um aumento da espessura da camada intima-média da
carétida foi encontrado, esse pode ser considerado como o primeiro marcador de
fator de risco cardiovascular nao tradicional, para pacientes com lesdo medular

com caracteristicas similares,

Como foi observado, fator de risco para doenca cardiovascular e
osteoporose ou osteopenia foi encontrado em sujeitos com lesdo medular, Alguns
autores estdo estudando a associagcdo de doenca cardiovascular e osteoporose
em homens idosos e mulheres pds-menopausas Ding et al, (96), Elas também
podem ser associadas a algumas doengas imunologicas como Lupus eritematoso

sistémico Ramsey-Goldman R e S (97) ou artrite de Takayasu Bezerra et al, (98),
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Conclusao

Os resultados mostraram o aumento da espessura da camada
intima-média da carétida e a perda de massa 6ssea em pacientes com lesao
medular, reforcando a hipétese de uma ligacdo entre doenga cardiovascular e
osteoporose, E interessante observar que nesses casos outros fatores de risco,
para doencga cardiovascular como dislipidemia, hipertensao arterial, elevado indice

de massa corporea ou idade avangada, ndo foram observados.
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A padronizacao dos grupos em pesquisas referentes a pacientes com
lesdo medular é uma tarefa ardua, uma vez que as caracteristicas da lesdo sao
definidas por alteragdes nos sistemas motor, sensitivo e autbnomo. Neste estudo
buscou-se a padronizacdo dos grupos de forma a minimizar essas diferencas.
Além dos grupos apresentarem caracteristicas antropométricas semelhantes,
como pode ser observado na tabela |, os individuos foram classificados pela
escala padronizada ASIA Ditunno (12); Maynard e etal. (13) e incluidos no estudo
apenas os individuos classificados quanto a severidade da lesédo em A ou B, ou
seja, individuos que nao apresentaram fungcao motora ou sensitiva preservada nos
segmentos sacrais (ASIA A) e aqueles que apresentaram apenas fungéo sensitiva
(sem funcdo motora) preservada abaixo do nivel neurolégico (ASIA B). Porém,
essa classificacdo s6 avalia os sistemas motor e sensitivo. Recentemente,
Alexander et al. (56) propuseram uma adaptacao a escala do ASIA com objetivo
de documentar as alteracdes do sistema autbnomo dos pacientes, mas a
avaliagdo proposta ndo € capaz de identificar se o paciente mantém o sistema

autébnomo integro ou nao.

Outros critérios de inclusdo importantes, para caracterizar a amostra,
foram: a idade — todos os individuos séo classificados como adulto-jovens,
caracteristica que a principio ndao os colocariam em grupos de risco para doenca
cardiovascular ou osteoporose. Foram formados grupos homogéneos com todos
os individuos do género masculino e, além disso, 0 mecanismo de lesdo medular

traumatico também foi utilizado como critério.

Todos os individuos com lesdo medular estavam envolvidos em
atividades de reabilitagdo ambulatorial. Realizavam sessbes de eletroestimulagéo
neuromuscular associadas a marcha em esteira elétrica com descarga parcial de
peso ou marcha assistida com andador e eletroestimulagdo neuromuscular e/ou
apenas eletroestimulacdo neuromuscular do musculo quadriceps e nervo fibular.
Dos pacientes avaliados, 50% realizavam marcha com descarga parcial de peso e
eletroestimulacao neuromuscular associada, 31,25% realizavam eletroestimulagéo

neuromuscular e 18.75% realizavam marcha artificial em andador e
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eletroestimulacdo neuromuscular associada. Todos os pacientes utilizavam o

mesmo tipo de eletroestimulacdo neuromuscular como terapia.

Os exames laboratoriais mostraram perfil lipidico, indice glicémico,
uréia e creatinina dos pacientes com lesdo medular compativel com individuos
sem lesdo medular e considerados normais, quando baseados nos valores de
referéncia. Ja a proteina-C reativa (PCR), considerada fator de risco
nao-tradicional para doencga cardiovascular, ndo apresentou diferenca estatistica,
quando comparada ao grupo controle; porém esta acima dos valores esperados e
apresentou uma grande variacao, principalmente, entre os grupos de paraplégicos
e tetraplégicos. No grupo controle do presente estudo, a proteina-C reativa estava
aumentada em 5 individuos e, no grupo de pacientes, 8 individuos apresentaram
valores dentro da normalidade.

Um estudo realizado por Gibson et al. (99) avaliou a Proteina-C reativa
em pacientes com lesdo medular e observou relagdo entre nivel de lesédo e este
marcador. No presente estudo os dados sdo concordantes com a pesquisa
realizada por Gibson et al. (99), ou seja, os pacientes com tetraplegia

apresentaram maiores valores de Proteina-C reativa que os demais grupos.

Em outro estudo, realizado por Morse et al. (100) alteracao nos indices
de Proteina-C reativa em pacientes com lesdo medular também foi observado,
porém os autores levantam a hipdtese desse marcador ser associado também a

outras doencas como cancer e doengas pulmonares.

Liang et al. (101) realizaram um estudo relacionando o aumento da
proteina-C reativa e a diminuicdo do HDL ao aumento do indice de doenca
cardiovascular em pacientes com lesdo medular. No presente estudo, observou-se
uma diminuicdo dos valores médios do HDL no grupo de pacientes com
tetraplegia, apesar de ndo apresentarem diferenca estatistica, quando comparado
aos demais grupos. O HDL colesterol apresentou-se ligeiramente menor que os
valores de referéncia. Resultado similar foi encontrado por Finnie et al. (102) em
seu estudo, isto é, os valores das varidaveis bioquimicas (colesterol total e fraces
e triglicérides) estavam dentro do limite de normalidade.
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Como foi dito anteriormente, pacientes com tetraplegia crénica tém
menores valores de HDL - colesterol que os pacientes paraplégicos Bauman et al.
(103). No presente estudo os valores de HDL-colesterol foram ligeiramente
menores que os valores de referéncia. Acredita-se que o nivel de condicionamento
fisico possa influenciar nesses resultados, uma vez que os pacientes paraplégicos
sao fisicamente mais ativos que os tetraplégicos. Um estudo realizado por Hooker
e Wells (104) demonstrou que uma atividade de moderada intensidade, por
20 minutos, 3 vezes por semana, aumentou os valores de HDL colesterol do grupo
estudado de 39+11 mg/100ml para 47+8mg/100ml. No presente estudo, todos os
pacientes estavam engajados num programa de reabilitacdo com sessdes 2 vezes
por semana e isso pode ter colaborado para que os valores de colesterol nédo

estivessem alterados.

A inatividade fisica, independente dos outros fatores de risco, pode ser
considerada como um fator de risco distinto para doengas cardiacas. Encorajar os
pacientes, com lesdo medular, a participarem de programas de reabilitacdo pode
contribuir para diminuir a incidéncia de doenca cardiovascular nessa populagcéao

Bauman e Spungen (105).

A presencga de anemia foi pesquisada, neste estudo, entre os pacientes
com lesdo medular. Todos encontravam valores de hemoglobina dentro do
esperado. Em um estudo retrospectivo realizado entre 1998 e 2007 nos Estados
Unidos da America, a prevaléncia de anemia e anemia severa entre os pacientes
com lesdo medular foi de 34,6%, numa amostra de 239 individuos com idade
superior a 60 anos e com cerca de 30 anos de lesdo medular Frisbie (3). Porém,
0s grupos de pacientes com lesdo medular estudados na presente pesquisa

apresentam como caracteristica menor idade e menor tempo de leséo.

E sabido que a pressdo arterial nos pacientes tetraplégicos é mais
baixa que nos demais individuos. Neste estudo, os valores de pressédo arterial
sistlica e diastélica dos pacientes com tetraplegia foram estatisticamente
diferentes dos demais pacientes. A principal explicacdo para esse fenbmeno é

uma deficiéncia no retorno venoso do sangue para o coragdo, isSso ocorre
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principalmente nos pacientes tetraplégicos, pois apresentam uma maior area
corporal comprometida. Uma das principais consequéncias dessa alteracéao
sistémica é o desencadeamento de disrreflexia autonémica. Picos hipertensivos
abruptos podem ser observados, principalmente nos pacientes tetraplégicos,
devido a uma vasoconstriccdo dos vasos periféricos desencadeada por
hiperativacdo do sistema nervoso simpatico abaixo do nivel de lesédo. As principais
causas sao estimulos dolorosos abaixo do nivel de lesdo e infeccbes, sendo a
infeccdo urinaria a causa mais comum entre esses pacientes. Sintomas mais
brandos como piloerecdo e aumento de espasticidade podem ser observados
previamente ao pico hipertensivo e sdo bastante comuns quando o estimulo de
urinar € desencadeado Blackmer (106). Durante todo o experimento, o0s
pesquisadores estavam atentos a esses sinais e nenhum dos testes aplicados foi
provocativo de disrreflexia autonomica. Também foi pedido aos pacientes que

fizessem o cateterismo antes do inicio dos testes.

7.1- Avaliacao autonémica da frequéncia cardiaca

O principal achado da avaliagdo autondmica do coracdo foi uma
reducdo na resposta da arritmia sinusal respiratdria nos pacientes tetraplégicos.
Flutuacbes na pressdo sanguinea, em sincronismo com a respiracdo, nao sao
mediados por atividade simpatica, porque o tempo constante da resposta
vasomotora simpatica é muito longo para, prontamente, responder a um sinal
neural com frequéncia de 3 a 4 ciclos por minuto Yasuma e Hayano (26). Assim, o
eferente vagal cardiaco € o mais importante na arritmia sinusal respiratéria,

quando a contribuicdo do nervo cardiaco simpatico estd minimizada.

Como ja foi discutido anteriormente, atualmente ndo ha um método
para identificar a gravidade da lesdo no sistema autbnomo em sujeitos com lesdo
medular. A investigacdo de manobras n&o invasivas podem transmitir informacdes

sobre a interacao do sistema nervoso auténomo.
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7.2- Densidade mineral 6ssea

A utilizagdo da densitometria mineral éssea € amplamente realizada no
ambiente clinico para diagnostico, tratamento e previsdo de fratura. Porém,
algumas questdes quanto a acuracia desse teste podem influenciar na
interpretacédo dos dados Kiebzak et al. (107).

Um estudo realizado por Kiebzak et al. (107) concluiu que o T-score
esta sujeito a variacées de medida como qualquer outro teste. E valores limitrofes
do T-score (-1 ou -2,5) podem ocasionar imprecisdao de diagnéstico. Nesses
casos, o valor do T-score nao deve ser utilizado como Unico método diagnédstico
de osteoporose. No presente estudo, apesar dos possiveis erros de medidas,
associados a metodologia aplicada, a definigcdo estrita dos valores foi considerada
como recomendada pela Organizacao Mundial da Saude.

Outro ponto a ser considerado, quando a densitometria éssea é
realizada em pacientes com lesdo medular, € a possibilidade dos pacientes
apresentarem espasticidade durante o exame, o que pode resultar em erros de
medida Lekamwasam e |Lenora (108). Nesse mesmo estudo Lekamwan e Lenora
sugerem que, uma rotagdo interna de 10° a mais na posicdo padrdo, pode
acarretar em 12% de diferenca nos resultados; ja uma rotacdo externa de 10°
geraria uma diferengca em torno de 8%. No presente estudo, 2 pacientes foram
excluidos das andlises por apresentarem ossificacao heterotdpica.

7.3- Ultrassonografia da artéria carotidea

A incidéncia de doenca cardiaca na populacédo € alta e o tratamento
para prevenir eventos cardiacos, a partir da modificacdo de fatores de risco, é
baseado nos estudos de risco Framingham, que classifica os individuos como
baixo, intermediario e alto risco. Tradicionalmente fatores como idade, sexo,

pressao arterial, nivel de colesterol e tabagismo sédo levados em consideracao.
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Atualmente a literatura vem acusando um crescente numero de
pacientes com lesdo medular que cursam com doencas cardiacas Banerjea
et al. (2); Bauman et al. (88). Porém, pouco se sabe sobre as repercussoes

cardiovasculares da lesdo medular e suas consequéncias para o individuo.

O aumento da espessura da carétida, assim como a proteina C-reativa,
€ considerado fator de risco nao tradicional para doencga cardiovascular e foi o
unico indice que se mostrou alterado nessa amostra de pacientes. Bauman et al.
(103) concluem em seu estudo que doenca cardiovascular ocorre prematuramente
em pacientes com lesdo medular e, interessantemente, parece ndo ser tao
intimamente relacionada com fatores de riscos tradicionais, quanto tem sido
demonstrado na populacdo sem lesdo medular. Os dados apresentados no
presente estudo corroboram os achados de Bauman et al. (103).

7.4- LimitacoGes e perspectivas futuras

A avaliagdo de pacientes com lesdo medular constitui um desafio para
0s pesquisadores. A primeira grande dificuldade estd na diversidade do quadro
clinico, apresentado pelos pacientes devido aos mais variados tipos de lesdo e
consequentemente ao variavel grau de comprometimento. Em seguida, vém as
repercussdes da patologia em diversos 6rgaos e sistemas. Essas caracteristicas

peculiares tornam essa avaliacao muito complexa.

Além de nao existir um completo entendimento da fisiopatologia da
lesdo medular, temos os avancgos tecnoldgicos. Atualmente esses pacientes estdo
ficando em pé e dando passos, participando de atividades esportivas e cada vez

mais inseridos na sociedade. Portanto, mais estudos ainda sdo essenciais.

Com a realizagdo do presente estudo, hipdteses iniciais foram
levantadas principalmente sobre as alteragbes cardiovasculares dos pacientes
com lesdo medular. No entanto, novos estudos sdo indispensaveis tanto no
sentido de esclarecer melhor as questbes levantadas, como também investigar
pacientes com outros perfis. Além de investigacbes com mulheres, pois, estas

apresentam caracteristicas peculiares.
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8- CONCLUSAO
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Os dados da variabilidade da frequéncia cardiaca, analisados através
de RMSSD e analise espectral, sugerem que os individuos com lesao medular
atingiram um estado de equilibrio da atuacdo do sistema autbnomo quando
estavam em situacoes estaveis. A atuacao simpatica e parassimpatica no coragao
alcangou a homeostase quando os pacientes foram mantidos nas posi¢cdées supina
ou sentada.

Ja os resultados da arritmia sinusal respiratéria mostraram uma
diminuicdo da frequéncia cardiaca maxima atingida pelos pacientes tetraplégicos
durante a manobra respiratéria. Esses resultados sugerem que ha uma diminuicao
da atuagéo parassimpatica no coragdo dos pacientes tetraplégicos, possivelmente
para compensar uma diminuicdo ou auséncia da atuacao simpatica, devido ao

comprometimento do sistema autdnomo pela lesdo medular.

Na pratica clinica, a criacdo ou adaptacdo de avaliacbes, que se
adequem ao paciente com lesao medular, sdo sempre necessarias, principalmente
porque, com o desenvolvimento de novas técnicas de reabilitagdo, ha a
necessidade de sempre reavaliar se a conduta aplicada esta beneficiando os
pacientes. No presente estudo, o teste de caminhada de 6 minutos foi adaptado
para avaliar os pacientes com lesdo medular completa e se mostrou eficiente. Ja a
avaliacdo da fungédo pulmonar dos pacientes mostrou a necessidade de novas
equacbes de predicdo baseadas nessa populacdo especifica e suas

caracteristicas.

Por ultimo, os resultados obtidos, através da densitometria mineral
Ossea, comprovam a presenca de osteoporose e/ou osteopenia nos pacientes
com lesdo medular. E os resultados obtidos, através de imagens ultrasonogréficas
da car6tida mostraram um aumento na espessura da camada intima-média da
carétida. Esses dados reforcam a hipétese de uma ligagdo entre doenca
cardiovascular e osteoporose. Apesar de outros fatores de risco para doenca
cardiovascular, como dislipidemia, hipertensdo arterial, alto indice de massa
corporal ndo estarem presentes nessa amostra de pacientes. O aumento da
espessura carotidea pode ser considerado como o primeiro marcador de risco

cardiovascular nao-tradicional presente nesses individuos.
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ANEXO 1- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

“Investigacao das respostas cardiorrespiratérias e eletromiograficas durante
exercicio fisico em individuos com lesao medular”.

Doutoranda: Karla Rocha Pithon

Orientador: Prof. Dr. Alberto Cliquet Jr.

Local do desenvolvimento do projeto: Ambulatério 30039 - Laboratério de Biomecanica e
Reabilitagcdo do Aparelho Locomotor, HC/UNICAMP, Campinas, Séo Paulo.

Eu,
nascido em / , portador do RG n° ,
HC residente  a  Rua
(Av)
no. bairro: ,CEP: Cidade:

Fone: voluntariamente concordo em

participar do projeto de pesquisa acima mencionado.

E de meu conhecimento que este projeto sera desenvolvido em carater de
pesquisa cientifica e objetiva verificar a resposta da variabilidade da frequéncia cardiaca,
da eletromiografia e das variaveis ventilatérias.

Estou ciente, de que, antes da minha participagdo nas avaliagbes especificas,
serei submetido a uma avaliagdo clinica e diagnostica, que constara de uma anamnese,
exames fisicos e laboratoriais, eletrocardiograma em repouso e teste ergométrico. Esses
testes objetivam a identificacdo ou ndo de qualquer manifestagdo clinica ou eventual
patologia que contraindique a minha participagdo nas avaliagées subsequentes. Apds a
avaliagdo clinica, me submeterei a uma série de testes funcionais ndo invasivos (sem a
utilizagéo de drogas medicamentosas ou de procedimentos invasivos) no Laboratério de
Biomecanica e Reabilitacdo do Aparelho Locomotor, HC/UNICAMP, que constam dos
seguintes protocolos: 1) coleta da variabilidade de frequéncia cardiaca em repouso e da
arritmia sinusal respiratoria ; 2) teste ergoespirométrico com protocolo continuo em rampa
para a determinacdo do limiar de anaerobiose pela andlise da frequéncia cardiaca, da
eletromiografia e das variaveis ventilatérias e metabdlicas ; 3) teste ergoespirométrico

com protocolo descontinuo em degrau para verificagdo do comportamento das variaveis
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acima citadas. Esses exames nao oferecem riscos ou complicacées para a saude e os
riscos nesses casos sdo menores que 0 minimo especificado na Resolucao 196/96 e os
desconfortos que poderao ocorrer com os testes de esforco no cicloergbmetro de braco
sdo cansaco muscular, falta de ar a medida que aumenta a intensidade de esforco como
acontece quando se faz exercicios mais intensos como corrida, jogar futebol, ciclismo.

Estou ciente, ainda, de que as informagdes obtidas durante as avaliagbes serdo
mantidas em sigilo e ndo poderdo ser consultadas por pessoas leigas, sem a minha
devida autorizacao. As informagbes assim obtidas, no entanto, poderao ser usadas para
fins de pesquisa cientifica, desde que a minha privacidade seja sempre resguardada.

Li e entendi as informagdes precedentes, bem como, eu e os responsaveis pelo
projeto ja discutimos todos os riscos e beneficios decorrentes deste, sendo que as
duvidas futuras que possam vir a ocorrer, poderdo ser prontamente esclarecidas, bem
como o acompanhamento dos resultados obtidos durante a coleta de dados.

Comprometo-me, na medida das minhas possibilidades, prosseguir com as
avaliagbes até a sua finalizagao, visando, além dos beneficios trazidos com esse estudo,
colaborar para um bom desempenho do trabalho cientifico dos responsaveis por esse
projeto. Tenho, no entanto, a liberdade de retirar meu consentimento a qualquer
momento e deixar de participar do estudo sem penalizacdo alguma ou prejuizo do meu

cuidado.

Campinas, de de 2006

Nome do voluntario

Assinatura
Karla Rocha Pithon Prof. Dr. Alberto Cliquet Jr.
Doutoranda Orientador
Fone: (19) 3287-7028 Fone: (19) 3788-7750

Comité de Etica em Pesquisa: (19) 3788-9636
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ANEXO 2- Avaliacao neuroldgica
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ANEXO 3- Valores de referéncia dos exames realizados pelos pacientes

Exame

Referéncia

Valores

Colesterol total
HDL - Colesterol
LDL - Colesterol
Creatinina

Uréia

Glicose
Triglicérides

Proteina-C reativa

Hemoglobina

> ou = 20 anos

Adulto

Valores 6timos

Homens adultos

Adultos

Adulto

> ou = 20 anos

Quando utilizado para avaliar os
processos inflamatério/infecciosos
Quando utilizado para avaliar risco
de doenca cardiovascular

Homens

< 200mg/dL

> ou = 40mg/dL
<100mg/dL
1,20mg/dL

< 50mg/dL
60-100mg/dL

> 150mg/dL

Inferior a 0,5mg/dL

Inferior a 0,1mg/dL

14 — 18g/dL
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