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RESUMO
INTRODUGCAO: Asma e refluxo gastresofagico (RGE) séo doencas mundialmente comuns e

potencialmente coexistentes. A doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE) apresenta-se com
sintomas tipicos de pirose, regurgitacdo e distirbio frequente da motilidade digestiva e €
muito frequente em pacientes asmaticos. A asma tem varias caracteristicas fenotipicas,
incluindo exacerbacdes recorrentes e episddios recorrentes de infeccdo do trato respiratorio
superior. Aproximadamente 77% dos asmaéticos relatam azia. A asma pode predispor ao
aparecimento de RGE através de diversos mecanismos: aumento da pressdo intratoracica,
disfuncéo vagal, alteracdo na funcao do diafragma crural (DC) por alterar geometricamente a
posicao fisioldgica dos componentes da barreira antirrefluxo (BA) e diminuicdo da pressdo do
esfincter esofagico inferior (EEI) pelo préprio tratamento da asma. OBJETIVO: Avaliar a
exposicdo cida esofégica, a motilidade do eséfago e da juncdo esofagogastrica (JEG) em
pacientes asmaticos. METODOLOGIA: Foram estudados 26 voluntarios saudaveis,
assintomaticos com idade meédia de 35+19,8 anos, sendo 14 femininos e 12 masculinos; 31
asmaticos com DRGE, com idade média 46,2 +2,1 anos, sendo 29 femininos e 2 masculinos.
Os voluntarios realizaram avaliacdo clinica, questionarios, medidas antropométricas,
manometria de alta resolucdo (MAR), pHmetria de 24 horas, manovacuometria para avaliacdo
da pressdo inspiratoria maxima (PImax), espirometria e manobras inspiratdrias padronizadas
com carga resistiva de 12, 24, e 48 cmH20 (Threshold IMT). RESULTADOS: Os dados
demograficos dos grupos saudaveis e asmaticos, foram significativos em relagdo a idade
(p<0,004) anos e altura (p<0,001) m. Os niveis do controle da asma (GINA) se
correlacionaram positivamente com o VEF: predito. Os niveis do controle da asma
apresentaram média e desvio padrédo, respectivamente, 1,84+1,77, e VEF: predito apresentou
média e desvio padrdo, respectivamente, 2,53+0,46. (r= 0,575) e (p=0,001). O deslocamento
do diafragma (DS) cm durante a respiracdo em repouso, no grupo saudavel apresentou valores
em média e desvio padrdo, respectivamente, 3,98+0,78 cm e no grupo asmatico apresentou
valores em média e desvio padréo, respectivamente, 3,36x+1,04 cm com o valor de (p=0,018).
O tempo de deslocamento do diafragma (DT-JEG) seg no grupo saudavel apresentou valores
maiores em média e desvio padrdo respectivamente, 13,32+5,43 seg, 0 grupo asmatico
apresentou valores menores em média e desvio padrdo, respectivamente, 10,75+2,48 seg com
o valor de (p=0,032). CONCLUSAO: Os sintomas de DRGE n&o se correlacionaram com 0s
niveis do controle da asma (GINA), nem com o controle da asma pelo (ACQ7), e nem com 0
volume expiratoério forcado em um segundo (VEF1) predito, exceto com (VEF1) predito que

se associou positivamente com (GINA), r=0,576 e p=0,001.
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Na MAR (EGJ-Pmed) na respiracdo em repouso, se correlacionou com os niveis do controle
da asma (GINA), r= 0,448 e p= 0,021, a (CI-EGJ) com carga de 12 cmH0O, se correlacionou
com o controle da asma pelo (ACQ7), r=0,443 e p=0,023. Em relacdo a exposicdo acida, a
variavel d%D da fracdo de tempo com refluxo canal distal deitado, se correlacionou com o
controle da asma pelo (ACQ7), r=-0,376 e p=0,036, e oito varidveis se correlacionaram com

0s niveis do controle da asma (GINA).

Palavras-chave: Asma. Doenca do refluxo gastroesofagico. Juncdo Esofagogastrica.
Motilidade esofagica.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Asthma and gastroesophageal reflux (GER) are widespread and
disposable causes. Gastroesophageal reflux disease (GERD) presents with typical symptoms
of reflux, gastritis and eating and digestive disorders. Asthma has several phenotypic features,
including recurrent exacerbations and recurrent episodes of upper respiratory tract infection.
Approximately 77% of asthmatics report heartburn. Asthma may predispose to the appearance
of GERD genes in order to alter physiological function, vagal dysfunction, alteration of
diaphragmatic function (CD) by altering the physiological function of antireflux barrier (BA)
components and increasing the pressure of the sphincter effect. esophageal disease (LES) due
to asthma treatment itself OBJECTIVE: Response to acid rush, esophageal motility and
gastric esophageal junction (JEG) motility in asthmatic patients. METHODS: Twenty-six
healthy, asymptomatic volunteers with a mean age of 35 + 19.8 years were studied, 14 female
and 12 male; 31 asthmatics with GERD, with a mean age of 46.2 + 2.1 years, 29 female and 2
male. The riders performed clinical evaluation, anthropometric measurements,
manovacuometry, high resolution esophageal manometry (MAR) and 24-hour pH monitoring,
spirometry and inspiratory maneuvers with resistive loads of 12, 24, and10,75£48 cmH20.
RESULTS: Results of the healthy and asmatic groups, only age (p<0,004) and height
(p<0.001) of the statistically significant results. Asthma symptoms (GINA) were positively
correlated with predicted FEV1, mean control and mean standard, 1.84+1.77 and FEV1 mean
standard deviation, respectively, 2,53+0,46. (r= 0,575) e (p=0,001). DS-JEG during a resting
dive, no group had mean and standard deviation values, 3.98+0.78, and no asthmatic group
had mean and standard deviation values, respectively, 3,36+1.04 with that of (p=0.018).
Statistically significant. The diaphragm displacement time (DT-JEG) in the healthy group
showed higher values in mean and standard deviation, respectively, 13.32 £ 5.43 and in the
asthmatic group, it presented lower values in mean and standard deviation, respectively, 10.75
+ 2.48 with the value of (p = 0.032). Statistically significant. CONCLUSION: GERD
symptoms are not correlated with the levels of asthma control (GINA) nor with asthma
control by (ACQ7), nor with the forced expiratory volume in the predicted first second
(FEV1), except with the predicted FEV1 that was positively associated asthma control
(GINA), r=0,576 e p=0,001. In MAR (EGJ-Pmed) breathing at rest, correlated with levels of
asthma control (GINA), r = 0.448 and p = 0.021, CI-EGJ load of 12 cmH20, correlated with
asthma control by (ACQ7), r = 0.443 and p = 0.023. Regarding acid exposure, the variable
d% D of the fraction of time with reflux distal canal lying, correlated with asthma control by
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(ACQ7), r=-0.376 and p = 0.036, and eight variables correlated with levels of asthma control
(GINA).

Keywords: Asthma. Gastroesophageal reflux disease. Esophagogastric Junction. Esophageal

motility.
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1 INTRODUCAO

1.1 Doenca do Refluxo Gastroesofagico

1.1.1 Epidemiologia

O refluxo gastroesofagico (RGE) é um evento fisiolégico que ocorre normalmente
ao longo do dia por diversas vezes em qualquer individuo sadio independentemente da idade,
acontece de forma assintomatica, e é definido como o retorno passivo do contetudo gastrico
para o es6fago. Tal fenbmeno pode ocorrer em circunstancias fisiologicas ou patoldgicas.
(FRAGA, et al 2012). O refluxo patoldgico é uma doenca acido-péptica em que varios fatores
participam ou interagem. As manifestacdes clinicas decorrem de exposicdo prolongada da
mucosa esofagica ao acido cloridrico e a pepsina. (BRETAN, et al 2001) nestas circunstancia
passa a ser conhecido como Doenca do refluxo gastresofagico (DRGE). (FRAGA, et al 2012).

A doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE) € uma das mais importantes
afeccOes digestivas, tendo em vista as elevadas e crescentes incidéncias, a intensidade dos
sintomas e a gravidade das complicagdes. (HENRY, 2014). E definida como uma afeccio
decorrente do fluxo retrogrado de conteldo gastrico para o esdfago, orofaringe e/ou vias
respiratérias que provoca sintomas incémodos, lesbes ou complicacBes. Os sintomas
induzidos pelo refluxo, a esofagite erosiva e as complicacdes a longo prazo podem ter efeitos
muito nocivos nas atividades diarias, produtividade laboral, sono e qualidade de vida. A
definicdo da DRGE de Montreal estabelece que sdo considerados “sintomas incomodos"
aqueles sintomas moderados a severos que aparecem uma ou mais vezes por semana. (WGO,
2015). A DRGE é um distarbio frequente da motilidade digestiva, pode manifestar-se através
de sintomas tipicos (azia ou regurgitacdo) ou pode levar a sintomas extras esofagicos. As
manifestacdes extra esofagicas da DRGE ganharam atencdo crescente na ultima década,
especialmente nos disturbios respiratorios, devido a alta prevaléncia com a DRGE. (BROERS,
2017). Os sintomas atipicos podem incluir dor epigastrica (BOECKXSTAENS, 2010) ou dor
tordcica (ATKINS, 2005), que podem simular dor cardiaca isquémica, bem como tosse e
outros sintomas respiratorios que podem simular asma ou outras alteracdes respiratorias ou
laringeas (WGO, 2015). A doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE) € uma das mais
importantes afeccdes digestivas. (BREDENOORD, 2013). E amplamente prevalente ao redor
do mundo, e com evidéncia clara de prevaléncia crescente em muitos paises em

desenvolvimento (WGO, 2015). Nos paises desenvolvidos, a prevaléncia de DRGE é de 10-
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20%, enquanto que na Asia, a prevaléncia é menor que 5%. Nos EUA, a DRGE acomete
aproximadamente 40% da populagdo (BREDENOORD, 2013). Nos paises ocidentais,
acomete cerca de 20 a 30% da populagdo com_grande impacto na qualidade de vida e no fator
econbmico, com altos custos estimados anualmente (ATES et al., 2015). Outros estudos
populacionais como os de EI-SERAG (2012) e SHARMA (2008) encontraram uma
prevaléncia estimada de 18,1% - 27,8 em norte-americanos, 8,8% - 25,9% em europeus e 23%
na América do Sul. (SERAG, et al; 2014). Estatisticas Brasileiras também apresentaram
grande variabilidade, um inquérito realizado em 22 areas metropolitanas, envolvendo uma
amostra de 13.959 adultos com idade superior a 16 anos, observou-se que 4,6% das pessoas
entrevistadas apresentavam pirose uma vez por semana e que 7,3% apresentavam tal queixa
duas ou mais vezes por semana. Em funcdo desses dados, estima-se que a prevaléncia da
DRGE, em nosso meio, seja ao redor de 12%. (MORAES FILHO, 2012). A DRGE tem
distribuicdo semelhante entre sexo masculino e feminino (RUBENSTEIN, 2014). A
incidéncia de sintomas aumenta com a idade, principalmente apds os 40 anos, assim como a
ocorréncia de complicages, incluindo esofagite erosiva e esofago Barrett (RUBENSTEIN,
2011) essas complicacdes sdo, provavelmente resultado da exposi¢do acida ao eséfago ao
esdfago cumulativo ao longo do tempo (JOHNSON, 2004).

A funcdo motora esofégica é coordenada de forma precisa pelo sistema nervoso
central (SNC), pelo sistema nervoso entérico (SNE) e pela musculatura esofagica. O esdfago
divide em trés regibes funcionais: os esfincteres esofagicos (inferior e superior) e o corpo do
esdfago (VIEBIG, 2014). O esdfago serve como um ducto entre a boca e o0 estomago. Trés
seguimentos contrateis distintos sdo reconhecidos no corpo do eséfago: um segmento musculo
esquelético proximal e dois segmentos musculares lisos distais. A funcdo motora normal do
esdfago consiste no relaxamento continuo e contiguo de esfincteres e contracdo peristaltica de
seguimentos, modulados pelo cértex e tronco cerebrais e pelas influencias periféricas, para
promover o transito do bolo ingerido desde a boca até o estomago e para a protecdo do

esodfago contra o retorno do suco gastrico (VIEBIG, 2014).
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1.1.2 Fisiopatologia da DRGE

Muitos fatores fisiopatoldgicos estdo envolvidos na DRGE. A principal barreira
anatdbmica contra o refluxo gastroesofagico € a juncdo esofagogastrica (JEG), regido
anatomicamente complexa cuja integridade depende da competéncia do esfincter inferior do
esdfago (EIE) e da compressdo extrinseca do EIE pela crura diafragmatica (CD)
(KAHRILAS et al; 2013) O esfincter inferior do eséfago (EIE) é um segmento da
musculatura lisa de 3 a 4 cm de extensao que esta tonicamente contraido durante o repouso. A
pressdo de repouso do EIE varia de 10 a 30 mmHg com capacidade de reserva, uma vez que
uma pressao de 5 a 10 mmHg acima da pressao intragastrica é suficiente para prevenir refluxo
gastroesofagico (RGE) (KIM et al, 2013) O EIE é circundado pela CD que promove
compressdo extrinseca ao EIE, contribuindo assim para a pressdo de relaxamento e
aumentando a pressdo do EIE nos momentos de aumento da pressdo abdominal, como por
exemplo, na inspiracao, tosse ou no espirro. (RICHTER, 2007).

A DRGE é multifatorial e esta ligada a um desequilibrio entre a agressividade do
refluxo para o eséfago ou 6rgdos adjacentes e a falha de mecanismos protetores associados
ou ndo a um mecanismo valvular defeituoso ao nivel da juncdo esofagogastrica que deve
neutralizar o gradiente de pressdo transdiafragmatico (PTD) que constantemente forca o
contetdo gastrico para cima. Os mecanismos antirrefluxo incluem o esfincter esofagico
inferior, o diafragma, o &ngulo de His, a valvula de Gubaroff e a membrana frenoesofagica.
Mecanismos de protecdo incluem motilidade esofégica, producdo de saliva e protecdo
epitelial (MENEZES et al; 2017). Dentre os fatores que se mostraram envolvidos na
provocacdo ou aumento do refluxo, estdo a hérnia de hiato deslizante, desmotilidade esofagica,
pressdao do esfincter esofagico inferior, relaxamento transitério do esfincter inferior do
esdfago, bolsa &cida, obesidade, aumento da distensibilidade da juncdo esofagogastrica,
clearance esofagico prolongado e esvaziamento gastrico retardado e diminui¢do da pressao
toracica (doencas pulmonares cronicas). Além disso, mecanismos mdaltiplos influenciam a
percepgdo dos sintomas da DRGE, como a acidez do refluxo, sua extenséo proximal, presenca
de gé&s no refluxo, refluxo duodeno gastroesofagico, contragdo muscular longitudinal,

integridade da mucosa e sensibilizacdo periférica e central (HERREGODS; et al 2015).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Menezes%20MA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28258452
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1.1.3 Juncéo esbdfago gastrica ou barreira antirrefluxo

A juncdo esofagogéastrica (JEG) é uma regido especializada, composta pelo
esfincter esofagico inferior (EEI) e pelo diafragma crural. A associacdo dessas duas estruturas
anatdbmicas funciona como uma barreira antirreflexo (BAR), ocluida em condicbes basais,
evitando refluxo gastroesofagico (DIAMANTE et al, 2014).

Figura 1 — Juncéo esofagogéstrica.
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Fonte: Imagem extraida da internet e adaptada

EEI e o diafragma crural sdo considerados, funcionalmente como componentes
“intrinseco” e “extrinseco” da Barreira Antirrefluxo e, anatomicamente, SUPErpostos e
“ancorados” entre si pelo ligamento freno esoféagico (Figura 1).

O EEI é caracterizado por um espessamento da musculatura circular com 3 a 6 cm
de extensdo cranio-caudal, apresentando disposicdo circunferencial assimétrica, com seu nivel
pressorico mais elevado na parede lateral esquerda (STEIN al 1995). O EEI, considerado o
componente intrinseco da BAR, é composto por dois musculos. O primeiro é um musculo
“semicircular” cujas fibras concentram-se na parede lateral direita do EEI, projetando-se para
a parede anterior e posterior e com a sua abertura direcionada para a esquerda sendo chamado
clasp fibers (fibras prensoras) e o segundo, um masculo cujas sling fibers (fibras pendentes)
se estendem da parede anterior do antro, corpo e fundo gastrico, envolvendo a porcdo lateral
esquerda do esfincter, junto ao angulo de His, e projetando-se até a parede anterior e posterior
do estbmago (LIEBERMANN et al 1979). Esses dois componentes sdo, funcionalmente,
diferentes em muitos aspectos, cada um com suas propriedades contrateis. O musculo de

fibras semicirculares (clasp) apresenta significativo tonus basal, a0 passo que o tdnus do
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musculo de fibras obliquas (sling) é reduzido, porém responde melhor ao estimulo colinérgico
(PREIKSAITIS et al 1997).

Em condig¢des normais, o EEI parece ser responsavel por 90% da pressdo basal na
BAR, enquanto que o diafragma crural, principalmente no seu componente direito, enlacando
a circunferéncia externa do EEI, contribui com o restante da pressdo (BOECKXSTAENS,
2005). Possui tonus basal intrinseco que aumenta com as contracdes do diafragma crural
prevenindo o refluxo de conteudos géastricos para o esdfago inferior (RATIER, 2011).
Fisiologicamente, durante a degluticdo de alimentos ha uma estimulagdo na faringe
transmitida por fibras aferentes ao tronco encefalico, em que os nucleos do trato solitario,
ambiguo e dorsal do vago, processam o sinal e por sua vez enviam sinalizacdo para o
relaxamento do EEIl e do diafragma crural, através das vias eferentes vagais e frénicas,
respectivamente. A pressdo do EEI reduz-se 1,5 a 2,5 segundos apds a degluticdo e permanece
proxima a zero, durante 6 a 8 segundos, enquanto a onda peristaltica propaga-se ao longo do
corpo esofagico, conduzindo o bolo alimentar ao estdmago. Dois tipos principais de neurénios
periféricos, pos-ganglionares, na parede do es6fago comandam a contragdo e o relaxamento
do EEI sendo a acetilcolina o neurotransmissor excitatério que promove a contragdo muscular
e o0 oxido nitrico (ON) e o peptideo intestinal vasoativo (VIP), os inibitdrios, desencadeando o
relaxamento esfincteriano (DIAMANT, 2006). Em situacBes de aumento da pressdo intra-
abdominal (inspiracédo, defecacdo, micgéo, tosse), o diafragma crural exerce importante papel
no reforco ao EEI sendo responsavel pelo rapido aumento da pressdo da BAR em 30 a 90 mm
Hg acima da pressdo de repouso. Essa area de alta presséo, seu tdnus € influenciado por uma
série de eventos fisiologicos, hormonais e medicamentosos (CASTELL et al, 2004).

O EEI é uma estrutura funcional de pressdes elevadas de 2 a 4 cm de
comprimento, tendo um segmento intra-abdominal e outro intratordcico. A separagdo das duas
porcdes faz se através da determinagdo do chamado ponto de inversdo respiratoria, em que as
deflexbes positivas do segmento intra-abdominal durante a inspiracdo se tornam negativas.
Esta zona tem uma extensdo aproximada de 0,5 cm, estd normalmente localizada no meio da
zona de alta pressao e esta relacionada com o diafragma crural. Normalmente, dois ou mais
centimetros estdo situados abaixo do ponto de inversdo respiratéria e correspondem ao
comprimento do segmento intra-abdominal (NOVAIS LUIS, et al 2012).
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1.1.4 Relaxamento transitorio do esfincter esofagico inferior

O TLESR é um fendmeno fisioldgico secundario a distensdo gastrica, definida
pelo relaxamento do EEI ocorrendo na auséncia da degluticdo, com duracdo de mais de 10
segundos, e associado a inibicdo da crural (ROMAN, et al 2017). O RTEEI ocorre na
eructacdo e corresponde a um relaxamento do EEI, tal relaxamento tem como principal
indutor a distensdo do es6fago proximal, especialmente, durante o periodo pés-prandial,
resultando em estimulos macanorreceptores gastricos. Esse relaxamento é iniciado durante a
degluticdo, entretanto, sua duracdo € mais prolongada e seu mecanismo envolve um arco
reflexo originado também no estbmago (ndo apenas na faringe) através de vias aferentes ao
tronco encefalico e por sua vez sinalizam, através das fibras eferentes do vago e do nervo
frénico, o relaxamento do EEI e do diafragma crural, respectivamente. (PANAGINI, et al
2004). Pacientes com DRGE apresentam duas vezes mais episodios de refluxo durante o
TLESR quando comparados aos individuos normais. (HERSHCOVICI, et al 2011). Uma
possivel explicagdo para um aumento nos episodios de refluxo é o aumento do gradiente de
pressao transdiafragmatico (GTP) nesses pacientes (RIBOLSI, et al 2016; HERSHCOVICI, et
al 2011) e ocorre pouco antes do TLESR (SIFRIM, et al, 2000). O gradiente de pressdo (PTG)
também faz parte da fisiopatologia da DRGE. A diferenca de pressédo entre a pressao gastrica /
abdominal (PA) positiva e a pressdo negativa no eséfago / toracica (PT) pode exceder a
pressdo da barreira esofagogéastrica representada pelo EEI e pelo diafragma. Esse gradiente
pode ser responsavel pela DRGE (LEONARDO et al, 2018). O papel do TPG na
fisiopatologia da DRGE ndo é bem compreendido. Além da alteracdo da PA e PT, a PTG
também pode ser influenciada pela complacéncia do es6fago distal, alteragdes na morfologia
diafragmatica. O papel importante do PTG deve ser; no entanto, associado ao TLESR,
obesidade, hérnia de hiato e doencas pulmonares. (LEONARDO et al, 2018).

1.2 Diafragma

O diafragma se desenvolve durante a terceira semana da embriogénese. E formado
por dobramento transversal e longitudinal. E uma estrutura composta formada pelos quatro
componentes: 0 septo transverso, as membranas pleuroperitoneais, o mesentério dorsal do
esofago (megaesdfago) e o crescimento musculare das paredes laterais do corpo. O septo
transverso € o tenddo central primitivo. Cresce dorsalmente a partir da parede do corpo
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ventrolateral do corpo e é composta de tecido mesodérmico. Ele se expande para se fundir
com as membranas pleuroperitoneais e 0 mesentério dorsal do es6fago. Além disso, a crura do
diafragma se desenvolve a partir de mioblastos ao redor do megaes6fago.
(SIRASANAGANDLA, et al 2014).

O diafragma é um musculo estriado esquelético. Constitui-se 0 mais importante
musculo da ventilacdo e da inspiracdo. Sua forma assemelha-se a uma cupula inserida nas
costelas inferiores, separando a cavidade tordcica e abdominal. Sua inervacdo da-se por meio
do nervo frénico, cuja origem parte dos ramos dos nervos espinhais C3, C4 e C5 no plexo
cervical (PRESTO et al., 2009). O diafragma é constituido por fibras tipo | e 1l, e apresenta
cerca de 55% das fibras tipo | e 45% de fibras tipo 1, 0 que resulta uma capacidade maior de
resisténcia a fadiga, ja que as fibras tipo | tém como caracteristicas contracdo lenta, alta
capacidade oxidativa e baixa capacidade glicolitica (PRESTO, et al., 2009). Atualmente
considera-se que o diafragma possui duas partes distintas; o diafragma costal com papel
respiratério importante e o diafragma crural que contribui gradamente para as funcoes
gastoresofagicas, como a degluticdo, tosse, manobras de valsava, e qualquer atividade fisica
que aumente a pressdo intra-abdominal e atua também como uma barreira antirrefluxo.
(JANUSZ et al, 2017). As contracBes do diafragma crural também sdo relacionadas as
mudancas da pressdo da juncdo esofagogastrica (JEG). Cada inspiragdo aumenta a pressao na
JEG de 10 a 20 mmHg, e, na inspiracdo profunda, o aumento varia de 50 a 150mmHg. No
entanto, o musculo do diafragma, como outras estruturas e 6rgdos do corpo humano, tem mais
de uma funcéo e exibe muitos elos anatdmicos por todo o corpo. Além da funcdo respiratoria,
é importante para o controle postural, pois estabiliza a coluna lombar durante as tarefas de
carregamento. Também desempenha um papel vital nos sistemas vascular e linfatico
(JANUSZ et al, 2017).

O hiato esofagico é uma abertura eliptica na parte muscular do diafragma, situada no
nivel do corpo vertebral T10. Vérios estudos relataram que a formacdo do hiato recebe
contribuicdo das fibras musculares da crura direita e esquerda. Estudos também confirmaram
que o diafragma crural tem um papel crucial na prevencdo do refluxo gastroesofagico
(SIRASANAGANDLA, et al 2014).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sirasanagandla%20SR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24587495
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1.3 Hérnia de Hiato

A hérnia hiatal (HH) é uma condicdo na qual partes do conteudo abdominal,
principalmente 0 GEJ e o estdbmago, sdo deslocados proximamente acima do diafragma
atraves do hiato esofagico para o mediastino. Ha provas irrefutaveis de que os pacientes com
HH tém mais episddios de refluxo e uma maior exposicdo acida esofagica do que os doentes
sem hérnia do hiato, e que na endoscopia, pacientes com HH tém esofagite mais severa
(CURCI, 2008). Além disso, demonstrou-se que uma maior HH esta associada a uma maior
exposicdo ao acido esofagica e a prolongados tempos de depuracdo de acido (HERREGODS;
et al 2015). A hérnia de hiato (HH) esta associada a uma diminuicdo da pressdo na juncao
esofagogastrica (JEG) e a uma diminuicdo no comprimento funcional da JEG. Essas
mudancas sdo atribuidas a separacéo do esfincter esofagico inferior (EEI) do diafragma crural
(CD) (PANDOLFINO, 2007) A separacdo entre o esfincter esoféagico inferior (EEI) do
diafragma crural (DC) enfraquece o mecanismo esfincteriano. Quando o EEI estd no térax,
sua pressdo é frequentemente abaixo da normal e quanto maior a separacdo entre 0 DC e 0
EEI, maior o refluxo gastroesofagico. Interessante observar que a pressdo inspiratdria
reduzida do EEI se correlaciona com a doenca do refluxo gastresofagico (PANDOLFINO,
2007).

1.4 Asma

A asma e a doenca do refluxo gastresofagico sdo duas condi¢cdes mundialmente
comuns, com impactos importantes na saide e podem coexistir. (RATIER, 2011) segundo o
relatério Global Strategy for Asthna Management and Prevention da Global Initiative for
Asthma, a asma é uma doenga heterogéneas, geralmente com inflamacéo crénica das vias
aereas. (GINA 2018). Trata se de uma doenca respiratéria comum que afeta 1 — 18% da
populacdo em diferentes paises. E caracterizada por hiperresponsividade (HR) das vias aéreas
inferiores e por limitacdo variavel do fluxo aéreo reversivel espontaneamente ou com
tratamento, manifestando-se clinicamente por episddios recorrentes de sibilancia, dispneia,
aperto no peito e tosse, particularmente a noite e pela manha ao despertar. (GINA, 2018). A
asma resulta de uma interacdo entre fatores genética, exposicdo ambiental a alérgenos e
irritantes e outros fatores especificos que levam ao desenvolvimento e manutencdo dos
sintomas. (RICACHEVENESK et al, 2010).

O Brasil é o oitavo pais em prevaléncia de asma, ficando em torno de 10% da

populacdo geral. (GINA, 2017.) A asma é uma condi¢cdo comum que afeta praticamente todas
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as faixas etarias, estima se que cerca de 300 milhGes de pessoas no mundo sdo afetadas
(GINA, 2004). Estudo realizado na populacao portuguesa apontou cerca de 695 mil asmaticos,
representando, portanto 6,8% da populacdo (SOUSA, 2012). Vérios fatores tém sido
apontados que o refluxo gastresofagico (RGE) é responsavel pelo inicio da resposta
inflamatorio considerado um fator frequentemente associado a exacerbagfes recorrentes em
doentes com asma de dificil controle. (BRINKE, 2005; RATHI, 2014). Alguns autores
acreditam que a asma pode gerar a DRGE por meio de alteracdes fisioldgicas que estdo
associados a doenca, como alteracdo vagal, diminuicdo da pressdo no esfincter esoféagico
inferior (RATIER; PIZZICHINI; PIZZICHINI, 2011).

A doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE) foi encontrada em 32% a 80% dos
pacientes asmaticos. Sabe-se que a asma promove o refluxo aumentando o gradiente de
pressdo entre o térax e o abdome. Dois mecanismos pelos quais 0 RGE pode agravar ou até
mesmo causar asma, Sao a microaspiracao do conteido gastrico e o reflexo esdéfago-bronquico
mediado pelo vago. A hipotese de que 0 RGE pode desencadear ou exacerbar a asma €
corroborada por Vvarios estudos que mostraram uma reducao nos sintomas da asma e / ou uma
melhora na funcdo pulmonar apoés a terapia antirrefluxo. (SANDUR, 2014).

O refluxo gastroesofadgico € comum entre asmaticos. Durante um episodio de
obstrucdo das vias aéreas, o refluxo gastroesofagico pode piorar, mas também pode servir
como um gatinho. Pacientes com asma associada ao refluxo podem manifestar sintomas de
refluxo gastroesofagico, classico ou atipico, aproximadamente 25% a 30% apresentam refluxo
clinicamente silencioso (SIMPSON WG, 1995).

Baseado neste contexto, o objetivo desse estudo foi realizar o controle da asma em
relacdo aos sintomas de DRGE, controle da asma com a exposicao acida do es6fago distal e 0

controle da asma com os achados da manometria de alta resolugéo e pHmetria.

1.5 Perguntas de partida
Ha relacéo entre o controle da asma e sintomas de DRGE?
Ha relacdo entre o controle da asma e a exposicdo acida do esofago distal?
Ha relacédo entre o controle da asma e a motilidade da juncdo esofagogastrica?
Ha relacdo entre o controle da asma com os achados de manometria?

Ha relacéo entre o controle da asma com os achados de pHmetria?


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sandur%20V%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25121368

32

1.6 Justificativa

Considerando que a DRGE é uma condicdo frequentemente associada a asma. Uma
das causas do refluxo gastroesofagico é a disfuncdo diafragmatica, especialmente o diafragma
crural. O diafragma é um musculo esquelético e pode ser fortalecido através de um
treinamento muscular inspiratério por meio de uma valvula unidirecional, com cargas
resistivas e progressivas (Threshold IMT®), desta forma, o presente estudo prop6s analisar 0s
efeitos do treinamento muscular inspiratério nas varidveis da exposi¢do acida esofégica, da

motilidade do es6fago e da juncdo esdfago gastrica em pacientes asmaticos.
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2 OBJETIVOS

2.1 - Objetivo Geral
v Avaliar a exposicdo acida esofagica, a motilidade do esbfago e da juncdo esbfago

gastrica em pacientes asmaticos e sua relacdo com DRGE.

2.2 - Objetivos Especificos

v

v

Medir o escore de sintomas de DRGE em pacientes asmaticos através dos
questionarios, ACQ7 e os niveis do controle da asma (GINA)

Medir a exposicao &cida de pacientes asmaticos;

Medir a motilidade da JEG em repouso e durante degluti¢bes liquidas em pacientes
asmaticos e controles saudaveis;
Medir a motilidade da JEG durante manobras inspiratdrias padronizadas em pacientes
asmaticos e controles saudaveis;

Correlacionar as variaveis de MAR, Ph-metria com o0 escore de asmaéticos;

Comparar os parametros na MAR dos pacientes asmaticos com controles saudaveis;

Comparar a forca muscular inspiratoria maxima (Pimax) entre asmaticos e controle
saudaveis;

Comparar pressdo inspiratéria maxima durante as manobras com cargas resistivas de
12, 24 e 48 cmH.0 entre asmaticos e controles saudaveis.

Correlacionar os parametros da espirometria com os sintomas de DRGE.
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3 METODOS

3.1 Casuistica

A amostra foi coletada de maneira sistematica durante o periodo de marco de 2017 até
janeiro de 2019. Foram avaliados 57 voluntarios, sendo 26 voluntarios saudaveis, 14 do sexo
feminino e 12 do sexo masculino (Grupo saudavel) e 31 asmaticos, sendo 29 do sexo
feminino e dois do sexo masculino (Grupo asmatico).

Os pacientes asmaticos foram procedentes do Ambulatério de Pneumologia do
Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC), ja acompanhados com diagndéstico de asma.
Os voluntérios saudaveis foram selecionados através de cartazes colocados no Campus
Universitario e Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC) da Universidade Federal do
Ceara e convite pessoal aos acompanhes dos pacientes.

Os voluntarios asmaticos foram orientados a suspender o uso de medicacdo de
Inibicdo de Bomba de Proton (IBP) por no minimo sete dias antes do exame de pHmetria e
suspender broncodilatadores para realizar espirometria no mesmo dia da pHmetria.

3.2 Aspectos éticos

Este estudo seguiu os preceitos éticos segundo a Resolucdo 466/12 do Conselho
Nacional de Salde, que estabelece os principios éticos para as pesquisas em seres humanos
(BRASIL, 2012), sendo aprovado pelo Comité de Etica da Universidade Federal do Ceara
(UFC), conforme parecer n°® 1.972.298. / 2.214.188. Os participantes foram orientados e
esclarecidos sobre os objetivos da pesquisa, concordando em participar desta pesquisa

mediante a assinatura do termo de consentimento livre esclarecido (APENDICE A).

3.3 Tipo e local do estudo

Tratou - se de um estudo quantitativo, experimental e descritivo em humanos com o
diagnostico de asma e que apresentaram sintomas de DRGE, e voluntarios clinicamente sem
sintomas de DRGE e asma.

O estudo foi realizado no Laboratdrio de Gastroenterologia do Departamento de

Medicina Clinica da UFC, ambulatério de pneumologia e sala de espirometria do HUWC. O
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HUWC-UFC ¢é um hospital de nivel terciario localizado em Fortaleza, capital do estado do
Ceara. Trata-se de um hospital de referéncia, integrado ao Sistema Unico de Satde (SUS) e

que atende a populacdo de todo o estado.

3.4 Critérios de incluséo

Foram selecionados individuos na faixa etaria de 18 a 61 anos, com sintomas de
DRGE e asma. No grupo controle, foram selecionados voluntarios clinicamente

assintomaticos e sem historico de asma e DRGE.

3.5 Critérios de exclusao

Os critérios de exclusdo foram: doencas neurodegenerativas; transtornos
psiquiatricos; doenca do tecido conjuntivo; diabetes mellitus; hipotireoidismo e
hipertireoidismo; hérnia hiatal maior que dois cm; medicacdes que alteram a motilidade
gastrointestinal (propranolol e antidepressivos); uso de corticoide sistémico; insuficiéncia
cardiaca (IC); insuficiéncia renal cronica (IRC); hipertensdo arterial sistémica descompensada
(pressédo maior que 160x100 MmHg); doenga pulmonar obstrutiva crénica (DPOC); sindrome
da apneia e hipopneia obstrutiva do sono (SAHOS); obesidade moérbida; tabagismo (mais de
20 macos-cigarros/ano); etilismo; pacientes com alteracdo cognitiva que dificulte a

colaboracdo com o estudo ou pacientes com domicilio no interior.



3.6 Delineamento do estudo

Fluxograma do protocolo do estudo

SELECAO DAAMOSTRA

CRITERIOA DE INCLUSAO E EXCLUSAO

|

|
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VOLUNTARIOS SAUDAVEIS VOLUNTARIOS ASMATICOS
RECRUTADO DO HUWC E CARTAZES RECRUTADO DO AMBULATORIO DE
COLOCADO NO CAMPUS UNIVERSITARIO PNEUMOLOGIA- HUWC

!

|

DE DRGE E ASMA

AUSENCIA DE SINTOMAS SINTOMAS DE DRGE E ASMA

ﬂ

ANALISE DOS DADOS

DIVISAO DOS GRUPOS

I

ﬂ

GRUPO SAUDAVEIS
n=26

GRUPU ASMATICOS
n=31

3.7 Avaliacao Clinica

Apos o recrutamento, os voluntarios foram agendados para a realizacdo dos exames

do Protocolo de Estudo no Laboratério de pesquisa em Gastrenterologia, do Centro de

Biomedicina da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Ceara.

Todos os voluntarios dos grupos saudaveis e asmaticos preencheram os questionarios
de sintomas para DRGE (APENDICE-C), e o Questionario de Qualidade de Vida em Relacéo
a Saude para a Doenca do Refluxo Gastroesofagico (DRGE-QVRS) (ANEXO-A). Quanto ao
controle da asma, foi baseado no questionario ACQ-7 (TRADUZIDO DE ACQ-5, E.F.
JUNIPER et al., 1999), o questionario ASMA E DRGE (APENDICE-B) e o questionario de
SINTOMAS ASMA (EXACERBAGCOES) (ANEXO-B). Foram atribuidos escores baseados
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na frequéncia e intensidade dos sintomas tipicos e atipicos da DRGE: pirose, regurgitacéo,
disfagia, odinofagia, eructacdo, solugos, disfonia, bronco espasmo, dor toracica, pigarro, sono
interrompido, sonoléncia diurna e ronco. Atribuimos escores para frequéncia, onde a auséncia
de sintomas recebeu escore zero, menos que uma vez por semana escore 1, uma vez por
semana escore 2, de duas a quatro vezes por semana escore 3 e de cinco a sete vezes por
semana escore 4. Para intensidade atribuimos escore 1 para fraco, 2 para moderada, 3 para
forte e 4 para insuportavel, através do Questionario de Sintomas DRGE (APENDICE-C).

Os asmaticos foram submetidos a avaliagdo clinica, espirometria,
manovacuometria, manometria de alta resolucdo e pHmetria.de 24hs. Os voluntarios
saudaveis também foram submetidos a avaliacdo clinica, manovacuometria e manometria

esofégica de alta resolugéo.

3.7.1 Espirometria

A espirometria é 0 exame complementar mais utilizado em pacientes asmaticos,

por ser Util para o diagndstico, classificacdo da gravidade e para 0 monitoramento terapéutico.

A espirometria foi realizada por uma fisioterapeuta do Hospital Universitario
Walter Cantidio. Foram medidos volumes e fluxos aéreos como a Capacidade Vital (CV),
Capacidade Vital Forcada (CVF), volume expiratorio forgado no primeiro segundo (VEF1) e
suas relagdes (VEF/CV e VEF1/CVF), segundo a Diretriz para Testes de Fungdo Pulmonar,
descrita pela Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia (2012). O diagndéstico da asma
é confirmado pela presenca de obstrucdo ao fluxo aéreo que desaparece ou melhora
significativamente apds broncodilatador (aumento do VEF:1 de 200mL seu valor pré-
broncodilatador e de 7% em relacéo ao valor previsto, apds inalacdo de beta-2 agonista de curta
duracédo) (PEREIRA, 2012).

Foi utilizado o aparelho de espirometria da marca Jaeger (modelo MS-1OS digital).
O teste de espirometria ocorreu inicialmente através da calibragdo do espirdmetro, que envolve
a medida do débito, a sensibilidade de registro e a geragdo de um fator de correcdo do software.
Em seguida, demonstrou-se ao paciente como realizar o exame, observando-o nas trés fasesde
cada manobra: 1) inalacdo maxima; 2) soprar rapidamente; 3) continuar a soprar longamente
por pelo menos seis segundos. Foi realizado de maneira a obterem-se trés manobras aceitaveis,
sendo duas delas reprodutiveis. O valor obtido de VEF1% predito foi utilizado para responder
a questdo do item 7 do questionario ACQ-7 (Apéndice E), no intuito de classificar o controle

da asma.
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3.7.2. Manovacuometria

A mensuragdo da pressdo inspiratoria maxima (Pimax) é um método efetivo para
avaliacdo da forca muscular inspiratoria (RBTI, 2004), o valor obtido expressa a capacidade
de geracdo de forca dos musculos avaliados. Trata se de um método comum para mensurar a
Pimax através da manutencdo de pressao negativa maxima, por pelo menos um segundo, apés
uma expiracao forcada até o volume residual contra uma via aérea ocluida (RBTI, 2004). Seu
uso frequente, é atribuido, principalmente a sua simples execucdo, ao baixo custo e por se
tratar de método ndo invasivo.

Para a mensuracdo da PImax o voluntario mantinha-se sentado, com 0s pés
totalmente apoiados no ch&o, pernas em um angulo de 90° e as méos apoiadas sobre as coxas.
Para evitar o escape de ar através das narinas foi utilizado um clipe nasal (ROCHESTER,
1988). A seguir, com o bocal ja acoplado a boca, foi solicitado ao voluntario fazer uma
expiracdo completa seguida de uma inspiracdo profunda com for¢ca maxima, momento no qual
era ocluida a valvula de entrada de ar. O voluntario era orientado a ndo utilizar os musculos da
face, em especial o bucinador, ou 0s musculos acessorios da respiragdo, como
esternocleidomastdideo ou os escalenos. Durante a manobra eram dados estimulos verbais
para melhor execucdo do teste. Foram realizadas no minimo trés medidas, com intervalo de
um minuto entre elas, até serem atingidas trés manobras tecnicamente aceitaveis, com
variacdo de mais ou menos 20% (STOCKS, 1995). Para registro da PIméax foi utilizado o
maior valor obtido, ndo podendo ser este o ultimo valor mensurado. Finalizada esta etapa 0s

voluntarios eram direcionados para a realizacdo do exame de manometria. (Figura 2)

Figura 2-Aparelho de manovacuometria (Digital Manometer 615®)

Fonte: Lab. de Gastroenterologia da UFC
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3.7.3 Manometria de alta resolucéo (MAR)

A manometria de alta resolucdo é uma tecnologia padrdo que fornece uma
avaliacdo objetiva dos valores de pressdo intraluminal da faringe, do es6fago, da juncéo
esofagogastrica e do estbmago. Isto permite a medicéo da peristalse, das pressdes basais e dos
relaxamentos dos esfincteres superior e inferior. E um sistema de alta resolugdo que utiliza
sensores de pressdo circunferenciais de estado sélido separados entre si no eixo longitudinal
por 1 cm, e sensores de impedancia circunferenciais distanciados entre si por 2 cm (Figura 3).

Cada sensor de pressdo € composto por multiplos microtransdutores dispostos
radialmente cuja média dos sinais da o valor de pressao neste sensor. A resposta de pressao de
cada sensor é superior a 6000 mmHg/segundo (ManoScan, mddulos A200 e A120, Sierra
Scientific Instruments, Los Angeles, California, Estados Unidos da América). A sonda
utilizada no estudo foi de presséo e impedancia (Sierra 29 Scientific Instruments, Los Angeles,
California, Estados Unidos da América), que consiste em haste flexivel com diametro de 4,2
milimetros, composta por 36 canais de pressdo e 18 canais de impedancia (Given Imaging,
Yokneam, Israel) (Figura 3).

Uma calibracdo de pressdo era realizada antes de cada exame utilizando-se uma
camara de calibracdo propria do sistema, que gerava uma curva linear de pressdo de 0 a 300
mmHg relativa a pressdo atmosférica. Uma calibracdo de temperatura da sonda era realizada a
cada 5 dias quando todos os transdutores da sonda eram imersos em uma bacia rasa contendo
agua a uma temperatura de 36 a 38 graus Celsius, conforme recomendacdo do fabricante
(Calibragdo “in vivo”, conforme terminologia do fabricante). Finalizadas as calibracfes as
pressGes eram zeradas em relacdo a pressao atmosférica imediatamente antes da intubacdo
esofagica.

O sistema de manometria de alta resolucdo registra imagens dos segmentos
estudados em dois formatos, o de linha (pressdo versus tempo) e o topogréafico (posic¢éo versus

pressdo versus tempo) (Figura 4).
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Figura3-Aparelho de manometria e impedancia de alta resolucdo Sierra Scientific
Instruments®

Fonte: Laboratorio de Gastroenterologia — UFC

Figura 4-Sonda de presséo e impedancia, Sierra Scientific Instruments®

Fonte: Laboratério de Gastroenterologia — UFC.
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Figura 5-Degluticdo de salina representada pela imagem de topografia de pressbes a
manometria de alta resolucéo
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Fonte: Laboratdrio de Gastroenterologia — UFC

Imagem de topografia de pressfes apds degluticdo de salina, na manometria de alta resolucdo. O eixo vertical
representa a posi¢do proximal (superior) e distal (inferior), o eixo horizontal representa o tempo, e as pressfes
sdo representadas por cores. Os esfincteres superior e inferior aparecem como zonas de cor mais quente (maior
pressdo) acima e abaixo da figura, respectivamente. A peristalse do corpo esofagico é representada pela zona de
maior pressdo inclinada. Observa-se também o transito de salina por impedanciometria. Alguns parametros de
motilidade definidos para a manometria de alta resolucdo também estéo representados.

3.7.3.1 Protocolo do exame

Estudos de MAR foram realizados de acordo com procedimento padrdo
preconizado pela Classificacdo de Chicago v3.0 (KAHRILAS, 2015).

O exame foi realizado ap6s jejum minimo de quatro horas, medidas
antropométricas e entrevistas padronizadas com questionarios de sintomas. O protocolo
durava de 15 a 30 minutos, conforme a tolerancia dos voluntérios. Os voluntéarios do grupo
asmaticos e saldaveis ndo estavam fazendo uso de qualquer medicacdo que interferisse na
motilidade digestiva por pelo menos uma semana.

Ap0s anestesia local com lidocaina gel a 2% e spray a 10% em uma das narinas e
na orofaringe, a sonda flexivel lubrificada com gel do anestésico era introduzida pela narina,
com o voluntario sentado, de forma a se obter registros da hipofaringe ao estdmago, com pelo
menos cinco canais no estdbmago. O exame foi realizado com o paciente em decubito dorsal e
a sonda fixada na face com adesivo. Apds um breve periodo de adaptacgdo, as pressdes basais
da hipofaringe, esfincter superior, corpo esofagico, esfincter inferior e estbmago proximal
foram medidas por ao menos 30 segundos, sem degluticdes e sob respiracdo normal. A seguir,
foram realizadas de 6 a 10 degluticGes de 5 ml de solucdo de cloreto de sédio a 0,9% com
intervalo minimo de 30 segundos entre elas. Procedemos com medidas da pressao da jungdo
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esofagogéstrica (JEG) durante manobras respiratorias realizadas em duplicata. Realizamos
duas manobras respiratdrias. Primeiro, a manobra de respiracdo controlada no tempo (RCT),
em que o voluntario inspirava profundamente por cinco segundos e expirava completamente
por cinco segundos, durante um minuto. Segundo, a manobra inspiratéria com Threshold,
quando inspiracdes rapidas eram realizadas através de um dispositivo de resisténcia linear
(Threshold® IMT, Philips Respironics, E.U.A.), com cargas de 12, 24 e 48 cmH.O. Este
dispositivo consiste de um bocal acoplado a um tubo onde uma valvula unidirencional
composta por um diafragma e uma mola que se abre contra a resisténcia da mola durante a
inspiracdo. A resisténcia da mola pode ser ajustada linearmente. O Threshold® IMT é
utilizado em fisioterapia respiratéria para fortalecer os musculos inspiratorios em diversas
situacbes clinicas, como pacientes dependentes de suporte ventilatérios (CUNHA;
SANTANA,; FORTES, 2008). Utilizamos previamente estas manobras durante a manometria
convencional e de alta resolucdo para o estudo das pressdes da JEG durante a inspiracédo
(NOBRE E SOUZA 2013; 2014). Consideramos estas pressdes como decorrentes
principalmente da atividade diafragmatica crural. A manometria obedeceu as normas
internacionais padronizadas pela Associacdo Americana de Gastroenterologia (AGA, 1994;
2005).

Os dados manométricos foram analisados utilizando-se o software de anélise
ManoView (Sierra Scientific Instruments, Los Angeles, Califérnia, E.U.A). Inicialmente, os
dados foram corrigidos devido a sensibilidade térmica dos sensores de pressdo em estado
solido. Aproximadamente 1 segundo apds a retirada da sonda do voluntario, com 0s sensores
de pressdo ainda em temperatura corporal, mas sob pressdo atmosférica, o sistema estabelece
esta nova medida de pressdo como 0 novo zero atmosférico. Sabe-se que sensores de pressao
em estado s6lido apresentam um "drift" de pressdo com a temperatura. A amplitude desta
variagcdo de pressdo com a temperatura era entdo deduzida de todos os valores de pressdo
medidos durante o procedimento pela rotina de correcdo de temperatura do software.
Posteriormente, as pressdes basais e posi¢des dos esfincteres foram medidas durante o periodo
inicial de ao menos 30 segundos sem degluticGes e durante respiragdo normal. A seguir, 0s
parametros relacionados ao corpo esofagico e ao esfincter inferior ap6s degluticdes de liquido
foram analisados para as degluti¢ces validas. Foram invalidas as degluti¢fes secas e aquelas
que ocorreram sequencialmente em um intervalo de tempo inferior a 20 segundos. Analise
automatica do software foi revista manualmente para todos os pardmetros estudados. Para as
medidas de pressdes do EEI e corpo esofagico, os cursores horizontais que localizam a

posicdo gastrica e do esfincter foram definidos no modo topogréfico do software de andlise.
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Medimos os parametros principais da manometria esofagica de alta resolugcdo conforme a
classificacdo de Chicago (BREDENOORD, 2012). As pressdes do EEI sem manobras
respiratorias foram medidas em relagdo a presséo intragastrica. O cursor horizontal que define
qual sera a pressdo intragastrica foi posicionado entre 2 e 4 cm distal ao diafragma, evitando-
se artefatos. Além dos parametros da classificacdo de Chicago, medimos as pressdes da JEG
durante as manobras respiratorias. Para isto, utilizamos o display topografico para
reposicionar o cursor horizontal o EEI sobre a zona de alta pressao correspondente a JEG que
se deslocou inferiormente com a inspiragdo. A pressdo inspiratoria da JEG foi medida com a
funcéo e-sleeve do software. Os cursores que definem os bordos proximal e distal do e-sleeve
foram posicionados nos bordos respectivos desta zona de alta pressao inspiratéria da JEG. As
inspiragdes durante as manobras geravam ondas de alta presséo, cujos picos foram medidos
no modo de display de tracados do software, em relacdo a pressao atmosférica. Observar que
cada manobra de RCT gerava seis picos de pressdo inspiratdria e cada inspiracao através do

Threshold IMT gerava um pico (Figura 6).

Figura 6-Registro da respiracdo controlada no tempo (RCT)
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Fonte: Laboratdrio de Gastroenterologia — UFC
Imagem da respiragdo controlada no tempo (RCT). Mostramos a topografia de pressdes da juncao

esofagogastrica (JEG) durante seis inspiracdes de 5 segundos e seis expira¢cdes de 5 segundos no painel superior
esquerdo. As posicdes dos cursores horizontais que definiram o tamanho do e-sleeve e a nova posicéo
inspiratéria da JEG sdo mostrados no painel superior direito. No painel inferior, os tracados de pressdes da JEG
durante a ASR e a afericdo de uma medida inspiratoria (A). (Tragado vermelh

No exame de manometria foram adicionadas duas manobras respiratorias

padronizadas, a manobra de Respiracdo profunda controlada por tempo (RCT) e a manobra
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com o Threshold IMT (TH) (Threshold® IMT, Respironics, EUA) (Figura 6). ARCT é uma
manobra realizada sem resisténcia ao fluxo, onde é solicitado ao voluntario respiracdes
controladas por tempo, sendo cinco segundos de inspiragdo e cinco segundos de expiragao,
totalizando seis ciclos respiratorios. Outra manobra padronizada era realizada com o auxilio
do TH, dispositivo com carga linear, composto por uma valvula unidirecional mantida em
posicdo por uma mola cuja compressdo pode ser ajustada. A carga inspiratoria € graduada a
partir do ajuste desta compressdo, aumentando ou reduzindo o esforgo inspiratorio para o
deslocamento da membrana. As cargas utilizadas durante o exame foram de 12, 24 e 48
cmH20.

FIGURA 7-Equipamento usado nas manobras respiratérias, Threshold IMT®.
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Fonte: Laboratério de Gastroenterologia — UFC

3.8. ImpedanciopHmetria

O exame de impedanciopHmetria do esdfago de 24 horas foi realizado com
aparelho multicanal intraluminal (AL-4 - Alacer Biomédica, S&o Paulo). O sistema inclui um
coletor de dados portatil e um cateter flexivel. O cateter é constituido por duas partes, sendo a
primeira a referéncia (cloreto de prata), fixada externamente na pele, e a segunda o corpo da
sonda, que contém um sensor de pH (antiménio) e oito eletrodos de a¢o inox para a medida da
impedancia. Os eletrodos estdo distribuidos ao longo da sonda e cada par adjacente representa

um canal de gravagdo de impedancia (Figura 8).
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Figura 8-Distribui¢do dos canais da sonda de impedanciopHmetria.
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Fonte: Imagem extraida da internet e adaptada.

A medida do bordo superior do EEI foi localizada por meio da MAR para fixacdo
da sonda do exame de impedanciopHmetria de 24 horas. Os voluntarios recebiam orientacdes
acerca do exame e sobre o preenchimento do diério de sintomas (ANEXO D). No diario
foram anotados os horarios de todas as refei¢fes, as mudancas de postura (deitado ou em pé) e
0s sintomas que vieram a sentir durante as 24 horas com o aparelho. Foi recomendado a
manutencdo dos habitos alimentares e da rotina diaria. Em seguida, era aplicada nova
anestesia topica (Lidocaina em gel), o cateter era introduzido via nasal e o transdutor de pH
posicionado cinco cm acima do bordo proximal do EEI. A gravacdo era entdo iniciada e 0
voluntario liberado. Ap6s 24 horas o voluntario retornava para o local de realizagdo do exame.
Ao final do exame, os dados do aparelho eram transferidos para um computador. Foi
considerado episddio de refluxo &cido a queda rapida do pH esofagico para valores abaixo de
quatro por pelo menos quatro segundos (ZERBIB, 2005). Embora a sonda permita a anélise

da impedancia para este estudo foram utilizados apenas os dados de pHmetria.
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3.9 Analise dos dados

3.9.1 Analise da MAR

Os dados foram armazenados em um computador com o sistema ManoScan® e
para andlise dos dados foi utilizado o ManoView Analysis software, versdo 3.0 (Given
Imaging, Duluth, GA, USA). No inicio do exame os valores de pressdo foram ajustados
conforme a compensacdo termica realizada in vitro, como descrita anteriormente. A
motilidade esoféagica foi analisada conforme a Classificacdo de Chicago v 3.0, as variaveis
foram: pressdo integral de relaxamento (IRP), a contratilidade distal integral (CDI), a
velocidade frontal contrétil (VFC) e a laténcia distal (LD) (KAHRILAS, 2015).

A avaliacdo da pressdo inspiratoria da JEG (PinspJEG) foi realizada com a média
do ponto de maior pressdo da JEG durante trés ciclos respiratorios, em uma zona com
respiracdo normal e livre de degluticBes. A pressdo expiratéria da JEG (PexpJEG) foi
calculada como a média de trés segmentos consecutivos de menor pressdo entre as
inspiracdes. Tendo como referéncia a pressdo atmosférica.

As pressdes intra-gastrica (PIG) e intra-esofagica (PIE), foram analisadas em
repouso e durante as manobras respiratérias. As medidas da PIG e PIE foram avaliadas de 2 a
3 cm a baixo do bordo inferior e 2 a 3 cm acima do bordo superior do EEI, respectivamente,
evitando-se artefatos. A partir dessas medidas foi feito o calculo da pressao transdiafragmatica
(Pdi), obtida a partir da subtracdo do valor da PIE da PIG.

Outras variareis analisadas foram o deslocamento axial (DS), integral de
contratilidade (IC) e a pressdo maxima (Pmax) da JEG durante a respiracdo normal e as
manobras respiratdrias. Todas as medidas foram analisadas utilizando a ferramenta DCI
disponivel no software.

A analise do indice de contratilidade da JEG (IC-JEG) correspondeu ao periodo de
trés ciclos respiratérios consecutivos. O valor calculado com a ferramenta DCI dado em
mmHg x s x cm foi entdo dividido pela duragdo dos trés ciclos respiratorios (em segundos)
produzindo a medida da IC-JEG em mmHg x cm (Figura 9) O valor do contorno isobérico foi

ajustado & 2 mmHg acima da presséo gastrica (NICODEME, 2014).
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FIGURA 9-Método adotado para o célculo da IC da JEG.
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Fonte: Captura de tela do programa ManoScan®.

Outra medida avaliada foi a atividade total da JEG (AT-JEG) que é definida como
0 produto da pressio maxima pelo deslocamento axial da JEG, correspondente ao
rebaixamento do DC (mmHg x cm) durante uma manobra respiratoria (SOUZA, 2017). O
valor do contorno isobérico foi ajustado & 2 mmHg acima da pressdo gastrica.

A andlise das manobras respiratrias, com cargas de 12, 24 e 48 cmH0O, foi
realizada com o auxilio da ferramenta DCI, disponivel no software. A sele¢do da janela de
analise foi feita do ponto de inicio da manobra respiratéria com TH, no bordo superior do

EEI, até um segundo depois que o DC atingiu a posi¢do mais distal (Figura 10).

FIGURA 10-Medida da atividade da JEG nas manobras respiratérias com carga.
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Fonte: Captura de tela do programa ManoScan®.
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3.9.2. Andlise estatistica

As variaveis analisadas serdo a percentagem de peristalse apds degluti¢bes de &gua, a
pressdo basal do EEI, a pressdo do EEI ap6s manobras de esforco, os episodios de refluxos
acidos convencionais e fracamente acidos; percentagem de tempo cujo pH permaneceu abaixo
de quatro para posicao ortostatica, em decubito, e para o tempo total, nimero de episddios de
refluxo maiores do que cinco minutos, duracdo do maior episédio de refluxo, indice de
sintomas e a frequéncia de sintomas relacionados a DRGE.

As varidveis quantitativas continuas foram representadas por média e desvio padrao.
A normalidade da amostra através do teste de Mann Whitney e para comparacdao dos dados
paramétricos o teste t de Student. O nivel de significancia foi de 5% (p<0,05). Os programas

estatisticos utilizados foi o PRISM® Graphpad versao 5.0
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4. RESULTADOS

4.1 Caracteristicas clinicas e demogréficas da populagédo estudada.
A populagdo estudada foi constituida por 57 voluntérios, sendo 26 do grupo asmatico e

31 do grupo saudavel, dividido em dois grupos, o grupo saudavel foi composto por 14
individuos do sexo feminino e 12 do sexo masculino, e o grupo asmatico foi composto por 29
individuos do sexo feminino e dois do sexo masculino. No grupo dos voluntarios saudaveis a
idade variou entre 20 a 58 anos, com média e desvio padrdo de 35,04+11,49 anos. No grupo
asmatico a idade variou entre 24 a 61 anos, com média e desvio padrdo de 46,19 + 10,87 anos.
A altura do grupo dos voluntarios saudaveis variou de 1,44m a 1,71m, apresentou valores
maiores em média e desvio padrdo, respectivamente, 1,64+0,09m e o grupo asmatico a altura
variou de 1,42+1,66m, apresentou valores menores em média e desvio padrao,
respectivamente, 1,55+0,06m. O peso no grupo dos voluntarios saudaveis apresentou valores
maiores em média e desvio padrdo, respectivamente, 71,10+14,07Kg e no grupo asmatico
apresentou valores menores em média e desvio padrdo, respectivamente, 65,13+13,68Kg. O
indice de Massa Corporal (IMC) no grupo dos voluntarios saudaveis apresentou valores
menores em média e desvio padrio, respectivamente, 26,46+4,26 Kg/m? e no grupo asmatico
apresentou valores maiores em média e desvio padréo, respectivamente, 27,22+4,63Kg/m?.

A Tabela 1, mostra diferencas significativas, em relacdo a idade (anos) e a altura (cm) entre
os dois grupos estudados. Quanto as variaveis, Peso (Kg) e indice de Massa Corporal (kg/m2),
ndo mostrou diferencas significativas.

Tabela 1: Caracteristicas demogréficas dos grupos dos voluntérios saudaveis e asmaticos.

GRUPO SAUDAVEL GRUPO ASMATICOS p
Variaveis (n = 26) (n=31)

Género

Masculino 14 29

Feminino 12 02

Idade anos (Média + DP) 35,04+11,49 46,19 + 10,87 <0,004
Peso (Kg) (Média + DP) 71,10+14,07 65,15+13,68 0,112
Altura (cm) (MediatDP) 1,63+0,09 1,55+0,06 <0,001
IMC( Kg/m?) (Média+DP) 26,46%4,26 27,22+4,63 0,528

Nota: Os dados estéo representados em média + desvio padrdo exceto género que esta expresso em nimeros
absolutos. Teste t Student.
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4.2 Sintomas e questionarios

A Tabela 2 mostra a frequéncia dos sintomas atribuidos ao refluxo em pacientes
asmaticos, em relagdo a Gltima semana: Os sintomas foram, disfagia, dor toracica, eructagéo,
odinofagia, pigarro, pirose, regurgitacdo, sibilos, solucos, sonoléncia diurna sono
interrompido, e tosse. (90%) dos pacientes tiveram sintomas predominantes de pigarro, (83%)

odinofagia, (80%) regurgitacédo (80%) sibilos e (80%) tosse.

Tabela 2: Frequéncia dos Sintomas atribuido ao refluxo dos pacientes asmaticos
pelo questionario de DRGE.

Sintomas n(%o)
Disfagia 20(64)
Dor toracica 14(45)
Eructagio 18(58)
Odinofagia 26(83)
Pigarro 28(90)
Pirose 23(74)
Regurgitacdo 25(80)
Sibilos 25(80)
Solucos 21(67)
Sonoléncia diurna 14(45)
Sono interrompido 11(39)
Tosse 25(80)

Fonte: dados da pesquisa, 2019
n= nmero de individuos; % = percentual

4.3 pHmetria de 24 horas

A Tabela 3 mostra a descricdo dos parametros de pHmetria esofagica distal dos pacientes
asmaticos.

Tabela 3: Pardmetros de pHmetria esofagica distal (sensor 5 cm acima do EEI)

SINTOMAS
% tempo total com pH < 4 9,96+12,63
% tempo com pH < 4 na posicao ortostatica 29,04+20,20
% tempo com pH < 4 na posicdo deitada 8,42+10,44
N° total de refluxos 37,46+26,85
N° de refluxos com pH>1unid 11,69+7,67
Duracéo de episddio de refluxo tempo/min. 1400,27+73,30

n= ndmero de individuos; %= percentual; *Teste de Mann-Whitney
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4.4 Manometria de Alta Resolugéo (MAR)

De acordo com da Tabela 4, os parametros analisados por mamometria de alta
resolucdo (MAR), a variavel do deslocamento do diafragma DS (cm), e a do tempo
deslocamento do diafragma DT (seg.), na respiracdo em repouso (RR), mostraram diferencas
significativas. O deslocamento do diafragma DS (cm), no grupo dos voluntarios saudaveis,
apresentou valores maiores em média e menores em desvio padrdo, 3,98+0,78 cm, 0 grupo
dos asmaticos apresentou valores menores em média e desvio padrdo 3,36+1,04 cm, com 0
valor de (p=0,018). O tempo de deslocamento do diafragma DT (seg.), no grupo dos
voluntérios saudaveis, apresentou valores maiores em média e desvio padrdo, respectivamente,
13,3245,43 segs. e 0 grupo dos asmaticos apresentou valores menores em média e desvio
padrdo, respectivamente, 10,75+2,48 seg, com o valor de (p<0,033). Em relacdo as demais
variaveis: CI-EGJ (mmHg x cm), CI (mmHg x cm), Pmed (mmHg x cm) e Pmax (mmHg),

descritas na Tabela 4, ndo houve diferencas estatisticamente significantes.

Tabela 4: Descricdo das variaveis da manometria alta resolucao (MAR), na fase da respiragéo

em repouso (RR) nos grupos dos voluntarios saudaveis e asmaticos.

VARIAVEIS DA MANOMETRIA GRUPO SAUDAVEL GRUPO ASMATICO p
(RR) (n=26) (n=31)
CI-EGJ (mmHg x cm) 785,90+740,54 580,52+959,11 0,391
Cl (mmHg x cm) 54,73+30,24 50,59+75,00 0,795
Pmed (mmHg x cm) 30,23+15,65 26,10+7,57 0,232
Pméax (mmHg) 58,47+28,32 61,01+24,38 0,730
DS (cm) 3,98+0,78 3,36+1,04 0,018
DT (seg.) 13,3245,43 10,75+2,48 0,033

Fonte: dados da pesquisa, 2019.
Nota: Os dados estdo representados por média + desvio padrdo. Teste t Student.
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Gréfico 1: Descricdo do deslocamento do diafragma DS-JEG (cm) na respiracdo em repouso
(RR), durante a manometria de alta resolu¢do (MAR) dos grupos dos voluntarios saudaveis (n

= 26) e asmaticos (n = 31).
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Fonte: dados da pesquisa, 2019.
Teste t de Student.
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Conforme o Grafico 1, o deslocamento do diafragma DS (cm) durante a respiracdo

em repouso (RR), os asmaticos apresentaram valores menores em media do que nos

individuos sadios.

Gréfico 2: Descricdo do tempo de deslocamento do diafragma (DT) seg., da respiragdo em

repouso (RR) durante a manometria de alta resolugdo (MAR), dos grupos dos voluntarios

saudaveis (n =26) e asmaticos (n = 31).
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Fonte: dados da pesquisa, 2019.
Teste t de Student.
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Conforme o Grafico 2, o tempo de deslocamento do diafragma DT (seg.), durante a
respiracao em repouso (RR), o grupo dos asmaticos apresentou valores menores em média do
que nos individuos sadios.

De acordo com a Tabela 5, os parametros analisados por mamometria de alta
resolucdo (MAR), a variavel da integral de contratilidade distal DCI (mmHg x cm x s) da
degluticdo liquida, mostrou diferenca significativa. O grupo dos voluntarios saudaveis,
apresentou valores maiores em média e desvio padrdo, respectivamente, 2462,41+1881,93
(mmHg x cm X s), e 0 grupo dos asmaticos apresentou valores menores em média e desvio
padrdo, respectivamente, 1540,40+897,34 mmHg x cm X s, com o valor de (p=0,028). As
variaveis: IRP (mmHg), DL (s) e PIBmax (mmHg), demostradas na Tabela 5, ndo houveram

diferengas significativas entre os grupos.

Tabela 5: Descricdo das variaveis da manometria de alta resolucdo (MAR) na fase da

motilidade do corpo esofagico na degluticdo liquida, nos grupos dos voluntéarios saudaveis e

asmaticos.

VARIAVEIS GRUPO SAUDAVEL GRUPO ASMATICO P

DA (n =26) (n=31)

MANOMETRIA
DCI (mmHg x cm x ) 2462,41+1881,93 1540,40+897,34 0,028
IRP (mmHg) 10,12+6,09 10,85+ 6,20 0,666
DL (s) 6,64+1,24 6,22+2,52 0,346
PIBmax (mmHg) 14,66%7,35 13,0845,84 0,600

Nota: Os dados estdo representados por média + desvio padréo. Teste t Student.

Gréfico 3: Descricdo da integral da contratilidade distal DCI (mmHg x cm x s) da deglutigcdo

liquida, durante manometria de alta resolucdo (MAR), nos grupos dos voluntarios saudaveis

(n=26), e asmaticos (n=31).
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Conforme o Gréfico 3, a integral de contratilidade distal DCI (mmHg x cm x s) da
degluticdo liquida, o grupo dos asmaticos apresentou valores menores em média do que nos
individuos sadios.

De acordo com a Tabela 6, os resultados analisados por mamometria de alta resolugdo
(MAR), a variavel do deslocamento do diafragma DS (cm) nas manobras respiratorias
controladas no tempo (RCT), o grupo dos voluntarios saudaveis, quando comparado com o
grupo dos asmaéticos, mostrou diferenca significativa. O grupo dos voluntarios saudaveis
apresentou média e desvio padrdo, 5,83+0,87 (seg), o grupo dos asmaticos apresentou média e
desvio padrao, 4,35+0,99 (seg.), com o valor de (p<0,001). As variaveis CI-EGJ (mmHg X
cm), Pméax (mmHg), CI (mmHg x cm) e ATV. JEG (mmHg x cm) descrita na Tabela 6 nédo

houveram diferencas significativas entre os grupos.

Tabela 6: Descri¢do das varidveis da monometria de alta resolugdo (MAR), nas manobras

respiratdrias controladas no tempo (RCT), nos grupos dos voluntarios saudaveis e asmaticos.

VARIAVEIS DA GRUPO GRUPO p
MANOMETRIA SAUDAVEL ASMATICO
(RCT) n =26 n=31

CI-EGJ (mmHg x cm) 76,97+30,45 63,39+37,65 0,158
EGJ-Pméx (mmHg) 143,02457,16 156,94+57,16 0,390
Cl (mmHg x cm) 2308,984913,51 1901,69+1129,40 0,159
DS (cm) 5,83+0,87 4,35+0,99 <0,001
ATV. JEG (mmHg x cm) 827,77+335,52 677,73+290,04 0,090

Gréfico 4: Descricdo do deslocamento do diafragma (DS) cm na respiracdo controlada no

tempo (RCT), durante a manometria de alta resolucdo (MAR) nos grupos dos voluntarios

saudaveis (n = 26) e asmaticos (n = 31).
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Teste t de Student.
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Conforme o Grafico 4, o deslocamento do diafragma DS (cm) nas manobras
respiratorias controladas no tempo (RCT), o grupo dos asmaticos apresentou valores menores

em média do que nos individuos sadios.

De acordo com da Tabela 7, os parametros analisados por mamometria de alta
resolucdo (MAR), as variaveis do deslocamento do diafragma DS (cm), e da atividade da
juncdo esofagogéstrica, nas manobras inspiratorias padronizadas com carga resistiva de 12
cmH20, mostraram diferencas significativas. O deslocamento do diafragma DS (cm), no
grupo dos voluntarios saudaveis, apresentou média e desvio padrao, 6,91+0,95 cm e o grupo
dos asmaticos apresentou valores em média e desvio padrdo, 4,30+1,34 cm, com o valor de
(p<0,001). A atividade da juncdo esofagogastrica ATV. JEG (mmHg x cm) no grupo dos
voluntérios saudaveis, apresentou valores maiores em média e desvio padrdo, respectivamente,
1181,16+345,78 segs. e 0 grupo dos asmaticos apresentou valores menores em média e desvio
padrdo, respectivamente, 735,28+321,79 segs., com o valor de (p<0,033). Em relacdo as
demais varidveis descritas na Tabela 4, CI-EGJ (mmHg x cm), Pmax, (mmHg), Cl (mmHg x
cm) e DT (seg.), ndo houveram diferencas significativas.

Tabela 7: Descricbes das varidveis da manometria de alta resolugdo, nas manobras
inspiratdrias padronizadas com o uso Threshold IMT®, com carga resistiva, Th de 12 cmH,0

nos grupos dos voluntarios saudaveis e asmaticos.

; GRUPO SAUDAVEL GRUPO ASMATICO p
VARIAVEIS DA MANOMETRIA n=26 n=31
(TH-12)

CI-EGJ (mmHg x cm) 108,17+36,22 116,34+64,54 0,575
Pmax (mmHg) 172,32+49,39 169,35+65,99 0,874
Cl (mmHg x cm) 286,31+97,12 337,70+205,56 0,254
DS (cm) 6,91+0,95 4,30+1,34 <0,001
DT (seg.) 2,69+0,41 2,99+0,98 0,162
ATV. JEG (mmHg x cm) 1181,16+345,78 735,28+321,79 <0,001

Fonte: dados da pesquisa, 2019

Nota: Os dados estéo representados por méedia + desvio padrdo. Teste t Student
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Grafico 5: Descricdo do deslocamento do diafragma (DS) cm, na manometria de alta
resolucdo (MAR) usando Threshold IMT® com carga resistiva, de 12 cmH20 nos grupos dos
voluntarios saudaveis (n =26) e asmaticos (n= 31).

p<0,001

101
® SAUDAVEIS

B ASMATICOS

DS (cm) TH-12

T T
SAUDAVEIS ASMATICOS
GRUPOS

Fonte: dados da pesquisa, 2019.
Teste t de Student.

Conforme o Grafico 5, o deslocamento do diafragma DS (cm) nas manobras
inspiratorias patronizadas, com cargas resistivas, Th de 12 cmH20, o grupo dos asmaticos

apresentou valores menores em média do que nos individuos sadios. (p < 0,001).

Grafico 6: Descricdo da Atividade da Jungdo Esofagogastrica (ATV.JEG) mmHgxcm na
manometria de alta resolucdo (MAR) usando Threshold IMT® com carga resistiva, de 12

cmH20 nos grupos dos voluntarios saudaveis (n =26) e asmaticos (n= 31).
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Fonte: dados da pesquisa, 2019.
Teste t de Student.

Conforme o Gréafico 6, a atividade da juncdo esofagogastrica, nas manobras
inspiratorias patronizadas, com cargas resistivas de 12 c¢cmH20, o grupo dos asmaticos

apresentou valores menores em média do que nos individuos sadios.
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De acordo com da Tabela 8, os parametros analisados por mamometria de alta
resolucdo (MAR), a variavel de deslocamento do diafragma DS (cm), e da atividade da juncao
esofagogastrica), nas manobras inspiratorias padronizadas com carga resistiva de 24 cmH20 ,
mostraram diferencas significativas O deslocamento do diafragma DS (cm), no grupo dos
voluntarios saudaveis, apresentou média e desvio padrdo, 7,04+0,75 cm e 0 grupo dos
asmaticos apresentou valores em média e desvio padrdo 4,41+1,41cm, com o valor de
(p=0,001). A atividade da juncdo esofagogastrica, no grupo dos voluntarios saudaveis,
apresentou valores maiores em meédia e desvio padrdo, respectivamente, 1192,90+303,01
mmHg X cm e o grupo dos asmaticos apresentou valores menores em média e desvio padréo,
respectivamente, 758,76+337,50 mmHg x cm, com o valor de (p<0,033). Em relacdo as
demais variaveis descritas na Tabela 4, CI-EGJ (mmHg x cm), ClI (mmHg x cm), Pmed

(mmHg x cm) e Pméax (mmHg), ndo houve diferencas estatisticamente significativas.

Tabela 8: Descrigdes das variaveis da manometria de alta resolu¢do, nas manobras
inspiratérias padronizadas usando Threshold IMT®, com carga resistiva, Th de 24 cmH,0 dos

grupos dos voluntarios saudaveis e asmaticos.

VARIAVEIS DA GRUPO SAUDAVEL GRUPO ASMATICOS P
MANOMETRIA n=26 n=31
(TH-24)

CI-EGJ (mmHg x cm) 110,71%37,84 111,24+65,36 0,972
Pmax (mmHg) 170,13+43,38 172,67+66,30 0,870
CI (mmHg x cm) 324,91+96,86 312,60+179,40 0,759
DS (cm) 7,04+0,75 4,4141,41 <0,001
DT (s) 3,090,75 2,8420,69 0,286
ATV. JEG (mmHg x cm) 1192,90+303,01 758,76+337,50 <0,001

Fonte: dados da pesquisa, 2019
Nota: Os dados estdo representados por media + desvio padrdo. Teste t Student.

Grafico 7: Descricdo do deslocamento do diafragma (DS) cm, na manometria de alta
resolucdo (MAR) com carga resistiva, Th de 24 cmH.0 nos grupos dos voluntéarios saudaveis
(n =26) e asmaéticos (n= 31).
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Fonte: dados da pesquisa, 2019.
Teste t de Student.

Conforme o Grafico 7, o deslocamento do diafragma DS (cm) nas manobras
inspiratdrias patronizadas, com cargas resistivas, Th de 24 cmH.0O, o grupo dos asmaticos
apresentou valores menores em média do que nos individuos sadios. (p < 0,001).

Grafico 8: Descricdo da Atividade da Juncdo Esofagogéstrica (ATV. JEG) mmHgxcm na
manometria de alta resolucio (MAR) usando Threshold IMT® com carga resistiva de Th-24

cmH20 nos grupos dos voluntarios saudaveis (n =26) e asmaticos (n= 31).
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Fonte: dados da pesquisa, 2019.
Teste t de Student.

Conforme o Grafico 8, a atividade da juncdo esofagogastrica, nas manobras
inspiratérias patronizadas, com cargas resistivas de 24 cmH2O, o grupo dos asmaticos

apresentou valores menores em média do que nos individuos sadios.
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De acordo com da Tabela 9, os parametros analisados pela mamometria de alta
resolucdo (MAR), a variavel de deslocamento do diafragma DS (cm), e da atividade da jungédo
esofagogastrica ATV. JEG (mmHg x cm), nas manobras inspiratérias padronizadas com carga
resistiva Th de 48 cmH>0O, mostraram diferencas significativas. O deslocamento do diafragma,
do grupo dos voluntarios saudaveis, apresentou valores maiores em média e desvio padréo,
respectivamente, 6,55+0,97 cm e o grupo dos asmaticos apresentou valores menores em
média e desvio padrao, respectivamente, 3,88+0,95 cm, com o valor de (p<0,001). A atividade
da juncéo esofagogéstrica, do grupo dos voluntarios saudaveis, apresentou valores maiores em
média e desvio padrdo, respectivamente, 1081,70+327,57 mmHg x c¢cm, e 0 grupo dos
asmaticos apresentou valores menores em média, e desvio padrdo, respectivamente,
622,24+266,27 mmHg x cm, com o valor de (p<0,001). Em relacdo as demais variaveis: Cl-
EGJ (mmHg x cm), CI (mmHg x cm), Pmed (mmHg x cm) e Pméx (mmHg), ndo houveram

diferencas estatisticamente significativas, conforme mostra a Tabela 9.

Tabela 9: Descrigdes das variaveis da manometria de alta resolu¢do, nas manobras
inspiratérias padronizadas usando Threshold IMT®, com carga resistiva, Th de 48 cmHO dos

grupos dos voluntarios saudaveis e asmaticos.

VARIAVEIS DA GRUPO SAUDAVEIS GRUPOS ASMATICOS p
MANOMETRIA n=26 n=31
(TH-48)

CI-EGJ (mmHg x cm) 113,70+40,27 100,38+61,98 0,362
Pmax (mmHg) 166,28+48,75 159,28+56,05 0,633
Cl (mmHg x cm) 363,99+147,41 307,90+180,63 0,225
DS (cm) 6,55+0,97 3,88%0,95 <0,001
DT (s) 3,3020,97 3,15%1,06 0,597
ATV. JEG (mmHg x cm) 1081,70+327,57 622,24+266,27 <0,001

Nota: Os dados estdo representados por média + desvio padrdo. Teste t Student

Gréafico 9: Descricdo da Atividade da Juncdo Esofagogastrica (ATI.JEG) mmHgxcm na
manometria de alta resolucdo (MAR) usando Threshold IMT® com carga resistiva Th de 48

cmH20 nos grupos dos voluntarios saudaveis (n =26) e asmaticos (n= 31).
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Fonte: dados da pesquisa, 2019.

Teste t de Student.
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Conforme o Gréafico 9, a atividade da juncdo esofagogéastrica, nas manobras

inspiratorias patronizadas, com cargas resistivas, Th de 48 cmH.O, o grupo dos asmaticos

apresentou valores menores em média do que nos individuos sadios.

4.5 Espirometria

A Tabela 10, mostra a descri¢do da funcdo pulmonar através da espirometria dos quais

0s pacientes foram submetidos para a classificacdo da asma.

Tabela 10: Descrigdo espirométrica da funcao pulmonar dos pacientes asmaticos.

VARIAVEIS
(Fungaes Pulmonares) Media op
VEF; (pred) litros 2,13 0,61
VEF; (%pred) litros 76,10 21,57
CVF (pred) litros 2,99 0,53
CVF (% pred) litros 90,54 18,02
VEF1/CVF litros 68,88 12,73

Fonte: dados da pesquisa, 2019.

%= percentual; DP= desvio padrdo; L= litros; pred= predito; % pred= percentual do predito. Teste de Mann-

Whitney.
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4.6 Pressdo Inspiratoria Méaxima (PImax)

A Tabela 11 mostra os valores mensurados da pressao inspiratéria (PImax). O
grupo dos voluntarios saudaveis apresentou valores maiores em média e desvio padréo,
respectivamente, 100,95+£31,00 cmH0, e o grupo dos asmaticos apresentou valores menores
em média e desvio padrdo, respectivamente, 70,81+ 29,87 cmH-0, com o valor de (p<0,005).
A pressdo inspiratoria méaxima (PIméax), do grupo dos voluntarios saudaveis, variou entre -46
a -172 cmH;0, e a do grupo dos asmaticos variou entre -36 a -121 cmH.O. Os valores da

PImax sdo negativos, mas para fins deste estudo, foram considerados em valores absolutos.

Tabela 11: Descricdo da pressao inspiratdria maxima (PIméx) dos grupos dos voluntarios
saudaveis e asmaticos.

GRUPO SAUDAVEL GRUPO ASMATICOS
VARIAVEL MEDIA + DP MEDIA + DP
n=26 n=31 p
PImax (cmH,0) 100,95+31,00 70,81+ 29,87 <0,005

Fonte: dados da pesquisa, 2019.
Nota: 0s nimeros estdo apresentados em média +desvio padrdo. *Teste t Student.

Gréfico 10: Descrigdo da pressdo inspiratoria maxima (PIméax) nos grupos dos voluntarios
saudaveis (n = 26) e asmaticos (n = 31)

p <0,005
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Fonte: dados da pesquisa, 2019.
Teste t Student.

De acordo com os resultados apresentados no grafico 10, a PImax do grupo dos

asmaticos apresentou valores menores em média do que os individuos sadios.
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4.7 Correlages entre os niveis do controle da asma pelos critérios (GINA -2010/2012 - ACQ7)
com os sintomas de (DRGE-QVRYS).

A Tabela 12, demostra que ndo foi observada correlacbes significativas entre as
classificagBes do controle da asma pelos critérios de GINA e o controle de asma pelo ACQ?7,
com os sintomas da doenca do refluxo gastroesofagico e questionario de vida em relagdo a
salde (DRGE-QVRS).

Tabela 12: Correlacdes entre as classificagcbes dos niveis do controle da asma pelos critérios
de (GINA), e controle da asma pelo (ACQ7) com os sintomas de (DRGE-QVRS) (n= 31).

DRGE-QVRS r (spearman) p
NIVEIS DO 0,248 0,179
CONTROLE DAASMA
(GINA)
QUESTIONARIO DO 0,113 0,545
CONTROLE DAASMA
(ACQ-7)

Fonte: dados da pesquisa, 2019.

Gréafico 11: Descricdo da correlacdo entre os niveis do controle da asma pelos critérios de
(GINA) com os sintomas de (DRGE-QVRYS). (n= 31).
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De acordo com o grafico 11, ndo houve correlacdo entre os niveis de controle da asma
(GINA), com a doenga do refluxo gastroesofagico pelo questiondrio de vida em relacdo a

satide (DRGE-QVRS).
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Gréafico 12: Descricdo da correlacdo entre os niveis do controle da asma pelo ACQ7 com o0s
sintomas de (DRGE-QVRS) (n= 31).

r=20,113
p=0,546

NIVEIS DO CONTROLE DA ASMA

0 1‘0 2‘0 3‘0 40 5‘0
DRGE-QVRS
De acordo com o grafico 12, ndo houve correlacdo entre o controle da asma pelo ACQ7 com

doenga do refluxo gastroesofagico pelo questionario de vida em relagdo a satde (DRGE-

QVRS).

De acordo com a tabela 13, as varidveis da funcdo pulmonar (Espirometria) ndo se
correlacionaram com os sintomas da doenca do refluxo gastroesofagico pelo questionario de
vida em relacdo a salde (DRGE-QVRS).

Tabela 13: Correlacgdo entre a funcdo pulmonar (Espirometria) e sintomas de DRGE-QVRS
(n=31)

FUNCAO PUMONAR SINTOMAS r (spearman) 0
(ESPIROMETRIA) DRGE - QVRS
CVF (pred) litros 0,157 0,396
CVF (pre-BD) litros - 0,007 0,969
CVF (% pred) litros -0,019 0,918
VEF1 (perd) litros 0,203 0,272
VEF1 (pre-BD) litros 0,093 0,615
VEF1 (Ypred) litros -0,075 0,684
VEF1/CVF litros -0,150 0,418

Fonte: dados da pesquisa, 2019.
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Tabela 14: Correlacdo entre a funcdo pulmonar (Espirometria) e os niveis do controle da
asma (GINA -2010/2012) (n = 31).

FUNCAO PULMONAR NIVEIS DO r (spearman)
(ESPIROMETRIA) CONTROLE DAASMA P P
(GINA)
CVF (pred) litros 0,468 0,008
CVF (pre-BD) litros 0,457 0,008
CVF (% pred) litros 0,167 0,368
VEF1 (perd) litros 0,576 0,001
VEF1 (pre-BD) litros 0,201 0,277
VEF1 (Y%pred) litros -0,024 0,896
VEF1/CVF litros -0,045 0,815

Fonte: dados da pesquisa, 2019.

Grafico 13: Descricdo da correlacdo entre o volume expiratorio forcado em um minuto predito

(VEF1) perd (L) com os niveis do controle da asma pelos critérios de (GINA -2010/2012)
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r= 0,575
p= 0,007
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De acordo com o grafico 13, o volume expiratério forcado em um minuto predito

(VEFY) perd (L) se associou positivamente com os niveis do controle da asma pelos critérios

de (GINA). As demais variaveis ndo se correlacionaram, como mostra a tabela 14.
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Tabela 14-A: Correlacédo entre a funcdo pulmonar (Espirometria) e questionario do controle

da asma pelo (ACQ7) (n = 31).

FUNCAO PULMONAR QUESTIOARIO r (spearman)
(ESPIROMETRIA) CONTROLE DAASMA P P
(ACQY)
CVF (pred) litros 0,377 0,037
CVF (pre-BD) litros 0,103 0,581
CVF (% pred) litros -0,251 0,173
VEF1 (perd) litros 0,352 0,056
VEF1 (pre-BD) litros -0,157 0,399
VEF1 (%pred) litros -0,411 0,021
VEFL1/CVF litros -0,353 0,051

Fonte: dados da pesquisa, 2019.

Tabela 15: Correlacéo entre a exposi¢do acida (pHmetria) esofagica e os niveis do controle da

asma pelos critérios (GINA -2010/2012)

NIVEISDO | r(spearman) p
pHmetria CONTROLE
DA ASMA
(GINA)
TOTAL PROXIMAL
NRT-ndmero de refluxo &cido total 0.502 0,004
NRPT-nimero de refluxo prolongado total 0,325 0,073
TTRT-tempo total de refluxo (min) 0,407 0,022
%T-fracdo de tempo com refluxo 0,409 0,022
ERETO PROXIMAL
NRE-numero de refluxo acido total em pé 0,438 0,013
NRPE-numero de refluxo prolongado em pé 0,223 0,227
TTRE-tempo total de refluxo (min) em pé 0,394 0,028
%E-fracdo de tempo com refluxo em pé 0,396 0,027
DECUBITO PROXIMA
NRD-nGmero de refluxo 4cido total deitado 0,319 0,079
NRPD-numero de refluxo prolongado deitado 0,386 0,031
TTRD-tempo total de refluxo deitado 0,387 0,031
%D-fracdo de tempo de refluxo deitado 0,343 0,058
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DISTALTOTAL

dNRT-nGmero de refluxo acido total canal distal 0,259 0,159
dNRPT-n° de refluxo prolongados total canal distal -0,065 0,725
dTTRT-tempo total de refluxo (min) canal distal -0,061 0,744
d%T-fracdo de tempo com refluxo canal distal -0,055 0,765
DISTALERETO
dNRE- n° de refluxo &cido total canal distal em pé 0,297 0,103
dNRPE- n° de refluxo prolongado total canal distal em pé -0,010 0,954
dTTRT-tempo total de refluxo (min) canal distal em pé 0,051 0,784
d%E- fracdo de tempo com refluxo canal distal em pé 0,087 0,639
DISTAL DECUBITO
dNRD- n° de refluxo 4cido total canal distal deitado 0,052 0,778
dNRPD- n° de refluxo &cido total canal distal deitado -0,134 0,471
dTTRD- tempo total de refluxo (min) canal distal deitado -0,136 0,465
d%D-fragdo de tempo com refluxo canal distal deitado -0,175 0,344

De acordo com a tabela 15, o estudo da correlacdo das varidveis entre a exposi¢do
acida esofagica (pHmetria) e os niveis de controle da asma pelos critérios (GINA-2010/2012),
foram observadas diferencas significativas nas seguintes variaveis:
Total Proximal, NRT-nimero de refluxo &cido total, (r=0.502), (p=0,004);

TTRT-tempo total de refluxo (min), (r=0,407), (p=0,022);
%T-fracdo de tempo com refluxo, (r=0,396), (p=0,022).
Ereto Proximal, NRE-nimero de refluxo &cido total em pé, (r=0,438), (p=0,013);
TTRE-tempo total de refluxo (min) em pé, (r=0,394), (p=0,028);
%E-fracdo de tempo com refluxo em pé. (r=0,394), (p=0,027).
Decubito proximal: NRPD-numero de refluxo prolongado deitado, (r=0,386), (p=0,031);
TTRD-tempo total de refluxo deitado, (r=0,387), (p=0,031).

As demais variaveis, ndo foram significativas, conforme mostra na tabela 15.

Tabela 16: Estudo da correlacdo da exposicdo acida (pHmetria) esofdgica e os niveis do

controle da asma pelo (ACQ?7).

NIVEIS
CONTROLE
. DAASMA
pHmetria (ACQ7) r spearman p
TOTAL PROXIMAL
NRT-niimero de refluxo &cido total 0,241 0,191
NRPT-nimero de refluxo prolongado total 0,228 0,215
TTRT-tempo total de refluxo (min) 0,252 0,170
%T-frac8o de tempo com refluxo 0,247 0,180




NIVEIS
CONTROLE
ERETO PROXIMAL ASMA (ACQ?) r spearman p
NRE-ntmero de refluxo &cido total em pé 0,061 0,741
NRPE-ntmero de refluxo prolongado em pé 0,156 0,399
TTRE-tempo total de refluxo (min) em pé 0,219 0,236
%E-fracdo de tempo com refluxo em pé 0,217 0,239
DECUBITO PROXIMAL
NRD-nmero de refluxo &cido total deitado 0,170 0,360
NRPD-nGmero de refluxo prolongado deitado 0,293 0,109
TTRD-tempo total de refluxo deitado 0,268 0,144
%D-fracdo de tempo de refluxo deitado 0,236 0,200
DISTALTOTAL
dNRT-nlmero de refluxo acido total canal distal -0,089 0,630
dNRPT-n° de refluxo prolongados total canal distal -0,225 0,222
dTTRT-tempo total de refluxo (min) canal distal -0,325 0,073
d%T-fragdo de tempo com refluxo canal distal -0,329 0,070
DISTAL ERETO
dNRE- n° de refluxo acido total canal distal em pé -0,010 0,954
dNRPE- n° de refluxo prolongado total canal distal em pé -0,110 0,555
dTTRT-tempo total de refluxo (min) canal distal em pé -0,153 0,409
d%E- fragdo de tempo com refluxo canal distal em pé -0,140 0,449
DISTAL DECUBITO
dNRD- n° de refluxo &cido total canal distal deitado -0,247 0,179
dNRPD- n° de refluxo prolongado total canal distal deitado -0,330 0,069
dTTRD- tempo total de refluxo (min) canal distal deitado -0,350 0,053
d%D-fracdo de tempo com refluxo canal distal deitado -0,376 0,036
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De acordo com a Tabela 16, o estudo mostrou que apenas a variavel, d%D-fragio de

tempo com refluxo canal distal deitado houve correlacdo entre a exposi¢do acida (pHmetria)

esofagica e o controle da asma pelo (ACQ?7).
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Tabela 17: Estudo da correlacdo da Pressdo Média da Juncédo esofagogastrica (EGJ-Pmed) da
Respiracdo em Repouso (RR) e os niveis controle da asma pelos critérios (GINA -2010/2012).

NIVEIS DO
CONTROLE
MANOMETRIA DAASMA. r (spearman) p
(GINA)
RESPIRACAO EM REPOUSO (RR)
Cl (RR) - Integral de Contratilidade 0,176 0,387
DS ( RR) - Deslocamento do Diafragma -0,098 0,632
DT ( RR) -Tempo de desloc.do Diafragma 0,060 0,769
EGJ Pméx - (RR) - Pr. Insp. Méx. Jun¢do Esofagogéstrica 0,050 0,808
EGJ Pmed. - (RR) - Pr. Med. Junc¢do Esofagogastrica 0,448 0,021
CI-JEG (RR) - Int. de Contrat. da Juncdo Esofagogéstrica 0,198 0,331
ATIV JEG (RR) - Ativ. da Juncéo esofagogastrica -0,030 0,881
RESPIRACAO CONTROLADA NO TEMPO (RCT)
JEG CI (RCT) - Int.de Contrat. da Jungdo Esofagogastrica 0,255 0,207
JEG DS (RCT) - Desloc. do Diaf. da J. Esofagogastrica 0,083 0,686
EGJ Pmax (RCT) - Pr. Max. da Juncdo Esofagogastrica 0,133 0,517
EGJ-CI (RCT) - Int. da Contrat. Da Jungdo Esofagogastrica 0,255 0,207
AT-JEG(RCT) — Atividade da Jungdo Esofagogastrica 0,197 0,333
DEGLUTICAO (DEG)
DCI média(DEG) - integral da contratilidade distal média -0,192 0,347
IRP (DEG) - Pressao Integral de Relaxamento 0,038 0,850
DL (DEG) - Laténcia Distal 0,174 0,394
THRESHOLD IMT® - CARGA DE 12 cmH20
CI-(TH-12) - Integral de Contratilidade 0,272 0,178
DS-(TH-12) - Deslocamento do Diafragma -0,161 0,430
DT- (TH-12) - Tempo de Deslocamento do Diafragma 0,298 0,137
Pmax (TH-12) - Pressdo Maxima 0,126 0,538
CI-EGJ (TH-12) - Int. de Contrat. da J. Esofagogastrica 0,238 0,240
ATV. JEG (TH-12)  Atividade da Jun¢do Esofagogastrica -0,012 0,950
THRESHOLD IMT® - CARGA DE 24 cmH20
CI-(TH-24) - Integral de Contratilidade 0,052 0,799
DS- (TH-24) - Deslocamento do Diafragma -0,254 0,210
DT- (TH-24) - Tempo de Deslocamento do Diafragma -0,106 0,605
Pmax (TH-24) - Pressdo Maxima 0,036 0,860
CI-EGJ (TH-24) - Int. de Contrat. da J. Esofagogastrica 0,063 0,758
ATV.JEG (TH-24) - Atividade da Juncdo Esofagogéstrica -0,080 0,696
THRESHOLD IMT® - CARGA DE 48 cmHz0
CI-JEG (TH-48) - Integral de Contratilidade 0,176 0,388
DS-JEG (TH-48) - Integral de Contratilidade 0,183 0,370
DT- (TH-48) - Integral de Contratilidade 0,229 0,259
Pmax (TH-48) - Pressdo Maxima 0,091 0,657
EGJ- CI (TH-48) - Int. de Contrat. da J. Esofagogastrica 0,076 0,711
ATV.JEG (TH-48) Atividade da Juncdo Esofagogéastrica 0,202 0,320

De acordo com a tabela 17, o estudo mostrou que a variavel da pressdo média Pmed-
EGJ (mmHg) da respiracdo em repouso (RR) se correlacionou com o0s niveis do controle da
asma pelos critérios de (GINA-2010/2012). As demais varidveis ndo foram significativas,
conforme mostra a referida tabela.
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Graéfico 14: Descricdo da correlagdo entre os niveis do controle da asma pelos critérios de

(GINA-2010/2012) com a pressdao média da juncdo esofagogastrica (Pmed-EGJ) mmHg na

respiracdo em repouso (RR). (n= 26), (r=0,448) e (p= 0,021). Teste de spearman.
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De acordo com os resultados apresentados no grafico 14, a variavel da pressao

média (Pmed) mmHg, da juncdo esbéfago gastrica (EGJ), durante a respiracdo em repouso

(RR), se correlacionou com os niveis do controle da asma pelos critérios de (GINA-

2010/2012

Tabela 18: Estudo da correlacdo da integral de contratilidade da juncéo esofagogastrica

(CI-EGJ) com carga resistiva de 12cmH>0 e os niveis controle da asma pelo ACQ-7

NIVEIS
MANOMETRIA CONTROLE DA (spearman) p
ASMA (ACQ7)
RESPIRACAO EM REPOUSO (RR)
Cl (RR) - Integral de Contratilidade 0,156 0,445
DS ( RR) - Deslocamento do Diafragma -0,048 0,814
DT ( RR) -Tempo de desloc.do Diafragma 0,166 0,416
EGJ Pmax - (RR) - Pr. Insp. Max. Jun¢do Esofagogastrica 0,306 0,129
EGJ Pmed. - (RR) - Pr. Med. Juncdo Esofagogaéstrica 0,327 0,103
CI-JEG (RR) - Int. de Contrat. da Jungdo Esofagogastrica 0,157 0,443
ATIV JEG (RR) - Ativ. da Juncéo esofagogaéstrica 0,209 0,305
RESPIRACAO CONTROLADA NO TEMPO (RCT)
JEG CI (RCT) - Int.de Contrat. da Juncdo Esofagogastrica 0,310 0,123
JEG DS (RCT) - Desloc. do Diaf. da J. Esofagogastrica 0,193 0,345
EGJ Pmax (RCT) - Pr. Max. da Jungdo Esofagogastrica 0,132 0,522
EGJ-CI (RCT) - Int. da Contrat. Da Juncdo Esofagogastrica 0,310 0,123
AT-JEG(RCT) — Atividade da Juncdo Esofagogastrica 0,272 0,179
DEGLUTICAO (DEG)
DCI média(DEG) - integral da contratilidade distal média -0,091 0,659
IRP (DEG) - Presséo Integral de Relaxamento 0,223 0,274
DL (DEG) - Laténcia Distal 0,102 0,274
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NIVEIS

THRESHOLD IMT® - CARGA DE 12 cmH,0 CA%'\JE&%%%A r (spearman) P
Cl-(TH-12) - Integral de Contratilidade 0,306 0,128
DS-(TH-12) - Deslocamento do Diafragma -0,121 0,555
DT- (TH-12) - Tempo de Deslocamento do Diafragma 0,186 0,363
Pmaéx (TH-12) - Pressdo Méxima 0,266 0,189
CI-EGJ (TH-12) - Int. de Contrat. da J. Esofagogéstrica 0,443 0,023
ATV. JEG (TH-12)  Atividade da Jungdo Esofagogéstrica 0,161 0,432

THRESHOLD IMT® - CARGA DE 24 cmHz0
Cl-(TH-24) - Integral de Contratilidade 0,306 0,156
DS- (TH-24) - Deslocamento do Diafragma 0,234 0,249
DT- (TH-24) - Tempo de Deslocamento do Diafragma 0,053 0,796
Pméx (TH-24) - Pressdo Méxima 0,242 0,233
CI-EGJ (TH-24) - Int. de Contrat. da J. Esofagogastrica 0,288 0,156
ATV.JEG (TH-24) - Atividade da Jun¢do Esofagogastrica 0,083 0,685
THRESHOLD IMT® - CARGA DE 48 cmHz0

CI-JEG (TH-48) - Integral de Contratilidade 0,322 0,108
DS-JEG (TH-48) - Integral de Contratilidade 0,078 0,703
DT- (TH-48) - Integral de Contratilidade 0,085 0,678
Pméax (TH-48) - Pressdo Maxima 0,311 0,122
EGJ- CI (TH-48) - Int. de Contrat. da J. Esofagogastrica 0,341 0,088
ATV.JEG (TH-48) Atividade da Jungdo Esofagogastrica 0,296 0,141

De acordo com a tabela 18, o estudo mostrou que a variavel da Integral de

contratilidade da Juncdo Esofagogastrica (CI-EGJ) com carga resistiva de 12 cmH.0

(Threshold IMT®) se correlacionou com os niveis do controle da asma pelos critérios de

(GINA-2010/2012) e pelo os niveis do controle da asma pelo (ACQ7). As demais variaveis

ndo foram significativas, conforme mostra a referida tabela.
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5 DISCUSSAO

O presente estudo propds correlacionar a exposicdo acida esofagica, a motilidade do
esofago e da jungédo esdfago gastrica em pacientes asmaticos e sua relagdo com a doenca do
refluxo gastroesofagico (DRGE).

Existe uma correlagdo entre a asma e a DRGE, entretanto, ainda ndo é totalmente
compreendido como ocorre essa associagdo, uma possivel causa desse desconhecimento é a
dificuldade de diagndstico e caracterizacdo de ambas. Contudo, o estudo teve como objetivo
mostrar se ha associacdo da DRGE com a asma.

Alguns autores acreditam que a asma pode gerar a DRGE por meio de alteragfes
fisiologicas que estdo associados a doenga, como aumento da pressdo intratoracica, alteracéo
vagal, diminuicdo da pressdo no esfincter esofagico (RATIER; PIZZICHINI; PIZZICHINI.
2011). De acordo com Sifrin e colaboradores (2005), o RGE pode ter consequéncia
respiratorias, independente de atingir as vias respiratdrias ou nao.

Estudo realizado por SKLOOT, 2017, afirmou que com o passar dos anos, 0 sistema
respiratério passa por varias transformacbes por conta do envelhecimento. Outro estudo
realizado por BUDDE; SKLOOT, 2018 mostrou ainda que ocorre uma diminuicdo da
complacéncia da caixa toracica, aumento da complacéncia pulmonar e reducdo do
recolhimento elastico dos pulmdes; alteragdo da funcdo pulmonar, alteracbes dos fluxos
expiratorios e volumes pulmonares, aumento da sarcopenia e consequente reducdo da funcao
muscular, principalmente da musculatura do diafragma, e como também, outros processos que
influenciam a mecéanica pulmonar normal. Contudo, a idade avancada e o préprio
envelhecimento podem contribuir para o agravamento da asma, e podem produzir para um
fenotipico mais grave da doenca. (BUDDE; SKLOOT, 2018).

O estudo de Aguero e colaboradores (2007) com 280 pacientes, com idade entre 47 e
49 anos, demonstrou que 15% dos pacientes com DGRE estudados apresentaram sintomas
respiratérios, sendo que destes, 11% apresentaram Asma. Demonstrou ainda que 13% dos
pacientes com queixas respiratdrias apresentavam erosdo esofagica, enquanto 18% néo
apresentavam erosoes, corroborando o estudo de Junior (2014) que diz que os pacientes com
sintomas atipicos ndo costumam apresentar erosao.
Em relacdo as caracteristicas gerais dos participantes do estudados, os resultados mostraram
que houve uma predominéncia de mulheres no grupo dos asmaticos do que no grupo dos

voluntérios saudaveis. A prevaléncia de mulheres neste estudo esta de acordo com a literatura,
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que relata que na idade adulta, a asma acomete mais mulheres do que homens, ao contrario da
infancia (MARTINEZ et al. 1995). Dados da Pesquisa Nacional em Saude (PNS) do
Ministério da Salde e Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) indicam que, no
Brasil, entre 6,4 milhdes de pessoas diagnosticadas com asma, 3,9 milhdes sdo mulheres,
aproximadamente 60% dos casos (MINISTERIO DA SAUDE, 2015)

Quanto aos dados demograficos, houve diferenca estatisticamente significativa entre
0s grupos dos voluntérios saudaveis e asmaticos em relacdo a altura e a idade. Estudo
realizado por BALTAR e SILVA 2010 observaram que ha algumas mudancas posturais nos
pacientes asmaticos, tais como, elevacédo da cintura escapular, semiflexao do braco, protrusédo
da cabeca, retificacdo toracica, encurtamentos relacionados aos  muculos
esternocleidomastoideo e escaleno. A associagao entre asma e alteragdes posturais tem sido
pouco abordada na literatura, principalmente no que diz respeito & populagdo adulta e & asma
de dificil controle. O estudo de Lunardi e colaboradores, (2010), quando comparados 0s
asmaticos leves e os moderados com individuos saudaveis, constataram que 0s asmaticos,
independente da gravidade da doenca, apresentaram alteracGes posturais, essas alteragdes séo
mais comumente encontradas em pacientes asmaticos, principalmente quando comparados
com individuos saudaveis.

O IMC é uma medida internacional usada para calcular se o individuo esta no peso
ideal. E expresso pela relagio entre a massa corporal em Kg e estatura em m?, sendo utilizado
como indicador do estado nutricional por sua boa correlagdo com a massa corporal (SANTOS
e SICHIERI, 2005).

O IMC foi classificado, de acordo com a Organizacdo Mundial de Saude, como 18,5-
24,9 kg / m? (normalidade), 25-30 kg / m?2 (excesso de peso), 30-40 kg / m2 (obesidade), e >
40 kg / m? obesos mérbidos (WHO, 1997).

Estudo realizado por CHANG em 2014, mostrou que a relacdo entre individuos obesos

e com sintomas de DRGE foi proporcional de 23,3%, 27,7% e 50% para grupos de IMC < 25,
25-30, e > 30, respectivamente.

Em nosso estudo, IMC apresentou média de 26,46+4,26 para o grupo dos
voluntarios saudaveis, enquanto que no grupo dos asmaticos com DRGE, apresentou média
de 27,22+4,63. Concluimos que IMC nédo houve diferenca estatisticamente significante entre

0s grupos estudados, (p = 0,528).

O Questionario de Controle da Asma (ACQ), foi o primeiro instrumento construido
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especificamente para determinar de modo objetivo o controle da asma, tendo sido concebido e
validado para o uso em adultos, com idade igual ou superior a 17 anos. Desenvolvido
porJuniper et al. (1999), e validado para o Brasil por Leite (2008). O ACQ se correlaciona
com uma medida de controle baseada nos critérios GINA. A GINA (2010), é uma escala
nominal categorica, dicotdbmica para a interpretacdo de cada um de seus cinco itens
(normal/alterado), e politdmica para sua conclusao (asma controlada, parcialmente controlada,
ou ndo controlada). Sua versdo completa possui sete questdes, sendo cinco questdes referentes
aos sintomas de asma (sintomas noturnos, sintomas matinais, limitagdes de atividades diérias,
dispneia e sibilos). Uma questéo é relacionada ao uso de medicacdo f2-agonista de resgate e a
outra se refere ao grau de obstrucdo das vias aéreas através da avaliacdao espirométrica a partir
das medidas do VEF1 e do CVF. O escore final do instrumento é a média da pontuacdo das
respostas escolhidas pelo paciente, podendo variar de O (totalmente controlado) a 6 (ndo
controlado), LEITE (2008).

O teste de funcdo pulmonar foi realizado em um espirometro computadorizado nos
pacientes asmaticos com sintomas de DRGE e sem broncodilatador. Foram quantificados os
valores da capacidade vital for¢cada (CVF), o volume expiratorio forcado no primeiro segundo
(VEF1) e a relacdo VEF1/CVF. O VEF1 obteve em média 2,13 e 0 VEF1/CVF obteve em
média de 68,88.

A avaliacdo funcional da asma através da espirometria pode estabelecer o diagndstico,
a gravidade da obstrucdo ao fluxo aéreo e monitorar o tipo da doenca. O diagnéstico de
limitacdo ao fluxo aéreo é estabelecido pela reducdo da relacdo VEF1/CVF e a intensidade
dessa limitacdo € determinada pela reducdo percentual do VEF1 em relacdo ao previsto e, pela
eficaz reprodutibilidade, tem sido a medida isolada mais acurada para estabelecer a gravidade
da limitacdo ao fluxo aéreo (MILLER et al., 2005).

Segundo a IV Diretrizes brasileira para 0 manejo da asma (2006), sdo indicativos de
asma: obstrucdo das vias aéreas caracterizada por redugdo do volume expiratério forcado no
primeiro segundo (VEF1) para abaixo de 80% do previsto e da sua relacdo com a capacidade
vital forcada para abaixo de 75% em adultos e de 86% em criangas; obstrucdo ao fluxo aéreo,
que desaparece ou melhora significativamente apds o uso de broncodilatador (aumento do
VEF1 de 7% em relag&o ao valor previsto e de 200 mL em valor absoluto, ap6s inalagdo de
beta-2 agonista de curta duracdo), ressaltando-se que limitacdo ao fluxo aéreo sem resposta ao
broncodilatador em teste isolado ndo deve ser interpretada como obstrucdo irreversivel das vias

aereas; aumentos no VEF1 superiores a 20% e excedendo a 250 ml de modo espontaneo no
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decorrer do tempo ou apds intervengdo com medicacdo controladora (ex., prednisona 30 a 40
mg/dia VO, por duas semanas).

A obesidade causa redugdo dos volumes pulmonares, principalmente do volume de
reserva expiratério (VRE) e da capacidade residual funcional (CRF). Essas alteragdes se
devem ao acumulo de gordura tanto no térax quanto no abdome, levando um padrdo
respiratdrio rapido e superficial. Isso diminui a elasticidade da caixa toracica e favorece o

desvio cranial do diafragma, reduzindo a complacéncia do térax (ROCHA, 2014 et, al.).

Entre os pacientes asmaticos com sintomas atribuidos a DRGE, avaliados neste estudo,
foi possivel observar que apresentaram 90% pigarro, 83% odinofagia, 80% sibilos e tosse.
Segundo Field et al. (1996), pirose, regurgitacdo e disfagia foram relatadas, respectivamente,
por 77, 55 e 24% dos individuos avaliados em seu estudo. Os autores relacionaram a alta
frequéncia de sintomas de RGE, podem estar associados com alteracdes ligadas a asma e aos

efeitos de medicamentos.

Harding, Guzzo e Richter (2003) trazem, em seu estudo, que a elevada frequéncia de
sintomas de RGE em asmaéticos pode estar relacionada a alteracdes ligadas ndo s6 ao processo
fisiopatoldgico da doenga, mas também ao tratamento medicamentoso com corticosteroides
inalatorios de uso continuo e sistémicos.

De acordo com Sifrim et al. (2005), o RGE pode ter consequéncias respiratdrias,
independentemente de atingir as vias respiratorias ou ndo. Corroborando para Naji et al.
(2013), a associagdo entre sintomas respiratorios, resisténcia das vias aéreas e presenca de
broncoespasmo estdo relacionadas ao reflexo secundario, a exposicao acida do eséfago distal
como fator principal, em detrimento do efeito direto de microaspiracédo para as vias aéreas.

Em nosso estudo foi realizado também a medida da pressdo inspiratéria maxima
(PIméx), que é um procedimento clinico simples, rapido e ndo invasivo para determinar o
indice de forca muscular inspiratoria tanto em individuos saudaveis quanto em pacientes com
doencas pulmonares ou neuromusculares. RINGQUIST, 1996, KARVONEN, et al; 1994,
Segundo Silva et al. (2016), a PIméx é medida contra uma valvula ocluida (manobra de
Mueller), incorporando um vazamento de ar por orificio de 2mm de didmetro para manter a
glote aberta) em volumes pulmonares preestabelecidos. A medicdo da PImax esta sujeita a
influéncia do volume pulmonar, da motivacdo, da habilidade adquirida, do efeito da medicéo
repetida apos a excitabilidade da via motora.

Segundo Valle et al., 2002, a PImax, foi considerada como indice da forca dos

musculos inspiratdrios, principalmente do musculo do diafragma.
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O diafragma € o principal musculo responsavel pela ventilagéo, sua contracédo
promove a expansdo da caixa toracica durante a inspiracdo, permitindo a entrada de ar nos
pulmdes (KHARMA, 2013).

Em estudos, como o de Cornell (1998) e Weiner (2000), observou-se que a forca
muscular respiratdria em asmaticos avaliados através da pressdo inspiratéria maxima (Pimax)
era menor quando comparada com grupo de pessoas saudaveis, mas ndo era
significativamente diferente. No entanto, a resisténcia inspiratéria, definida como a proporcéao
do pico de pressdo inspiratoria maxima sustentada por 2 minutos, era significativamente
menor em individuos asmaticos (THIERRY, 1996).

No nosso estudo, observamos que os valores encontrados da pressao inspiratdria
méaxima (Pimax) no grupo dos asmaticos, foi menor em média e desvio padrdo
respectivamente, quando comparados com o grupo dos voluntarios saudaveis, houve uma

diferenga estatisticamente significante.

Os testes da manometria de alta resolugdo (MAR), foram realizados na respiracdo em
repouso, na respiracdo controlada no tempo, na degluticdo liquida e nas manobras
inspiratorias padronizadas com resisténcias de 12, 24 e 48 cmH20. Foram vistos que, esses
testes realizados durante a mamometria mostraram que 0s asmaticos apresentavam reducdo no
deslocamento do diafragma, e no tempo de contragdo do diafragma, quando comparados com
0 grupo dos voluntérios sadios, além da reducdo da atividade da JEG. Isto pode ter sido
devido ao aumento da resisténcia das vias aéreas, consequentemente uma sobrecarga da
musculatura respiratdria, resultando em retracfes e perda da elasticidade, e uma diminuicdo
do comprimento e da forca da musculatura, além das mudangas na posicdo dos segmentos
corporais. A MAR tem sido amplamente utilizada para este tipo de medida. (Novais, 2012).

A alteracdo da fungdo do diafragma crural também tem sido considerada como um
mecanismo pelo qual a asma pode influenciar o RGE. Sabe-se que o diafragma crural contribui
para o gradiente de pressao no esfincter esofagico inferior, particularmente durante a inspiragéo.
A hiperinsuflacdo associada a bronconstricdo na asma pode influenciar a funcdo do diafragma
crural por alterar a sua geometria (ALLEN, 2009).

Finalmente foram feitos estudos da correlacdo entre a exposicdo acida (pHmetria)
esofagica e os niveis do controle da asma pelos critéerios (GINA -2010/2012) e da correlagéo
da exposicdo &cida (pHmetria) esofagica e os niveis do controle da asma pelo (ACQ7).

Atraves do exame de PHmetria o estudo mostrou que a exposi¢do acida dos asmaticos €, em
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média, elevada em relacdo ao normal; foi visto que houve correlagdo entre a exposicao acida
esofagica (pHmetria) e os niveis de controle da asma pelos critérios de GINA nas seguintes
variaveis: numero de refluxo &cido total, tempo total de refluxo (min), %T-fracdo de tempo
com refluxo, nimero de refluxo acido total em pé, tempo total de refluxo (min) em pé, %E-
fracdo de tempo com refluxo em pé, nimero de refluxo prolongado deitado, tempo total de
refluxo deitado. As demais varidveis, nao foram significativas, conforme mostra na tabela 15.
A correlacdo entre a asma e DRGE, estdo relacionadas com a falta de diagnostico
especifico, o entendimento, a importancia e a gravidade da asma. A falta do diagnédstico para
DERG e o reconhecimento dos diferentes tipos de refluxo gastroesofagico como: refluxo

acido, levemente acido e alcalino. (RATIER,2011)
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6 CONCLUSAO

v" Aexposicdo acida dos pacientes asmaticos, é em média elevada em relagdo aos grupos dos

voluntarios saudaveis.

v A pressdo inspiratéria (PImax) foi maior no grupo dos voluntdrios saudaveis.

v Pacientes asmaticos tiveram 90% de sintomas predominantes atribuido ao refluxo em
relagdo a ultima semana sobre pigarro, (83%) odinofagia, (80%) regurgitacdo (80%)
sibilos e (80%) tosse.

v" Néo foram observadas correlacGes entre as classificacdes dos niveis do controle da asma
pelos critérios de (GINA e ACQ7) com os sintomas de (DRGE-QVRS).

v 0O volume expiratério forcado em um minuto predito (VEF1) L se associou positivamente
com os niveis do controle da asma pelos critérios de (GINA)

v Néo foram observadas correlagdes entre os parametros espirometria dos asmaticos com 0s
escores de sintomas da DRGE-QVRS.

v Houve correlagdo entre a exposicao acida (pHmetria) esofagica e os niveis do controle da
asma pelos critérios (GINA) em oito variaveis, como mostra a tabela 15.

v Na exposicdo acida (pHmetria) esofagica, apenas a vaiavel, d%D-fracdo de tempo com

refluxo canal distal deitado, se correlacionou com os niveis do controle da asma pelo
(ACQ7), conforme mostra tabela 16.

v" O vigor motor no corpo esofagico é menor nos asmaticos que nos controles.

v" O deslocamento, e o tempo de deslocamento do diafragma crural nos asmaticos foram
maiores do que nos controles.

v A atividade motora da JEG dos asmaticos, durante as manobras inspiratorias
padronizadas foi menor do que a dos individuos saudaveis.
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APEDICE A

HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DE FORTALEZA DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TITULO DA PESQUISA: Aavaliacdo da exposicdo acida esofagica, da motilidade do

esdfago e da juncdo esofagogastrica em pacientes asmaticos.

Prof. Dr. MIGUEL ANGELO NOBRE E SOUZA- CREMEC 5521
Ft. MARIA JOSIRE VITORINO LIMA - CREFITO 2109 F

Convidamos o (a) Sr (a) a participar do estudo “Asma e Doenca do Refluxo
Gastroesofagico (DRGE): funcdo da barreira antirrefluxo e correlagdo clinica com sintomas e
controle medicamentoso da asma”, cujo objetivo ¢ avaliar o funcionamento, bem como o
tonus do esfincter esofagiano inferior e verificar se pessoas asmaticas que conseguem controle
medicamentoso adequado tem menor pressao desse esfincter, deixando refluir mais acido e
causando mais sintomas de asma e DRGE.

Sera feita uma triagem com questionario clinico e revisdo de prontuério, além da
medida da Pressdo Inspiratéria Maxima, manobra realizada por um (a) fisioterapeuta, que
consiste em inspirar profunda e rapidamente contra um aparelho chamado manovacuémetro.
Tal procedimento ndo causa dor, desconforto ou falta de ar, podendo ser realizado no
ambulatdrio, sem necessidade ou anestesia ou qualquer outra medicacao.

A principio, ndo ha beneficios diretos para o participante deste estudo. Ressaltamos
ainda que o Sr (a) tem a liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e deixar
de participar do estudo, sem prejuizo para seu tratamento na Instituicdo. Além disso, as
informacdes obtidas serdo analisadas em conjunto com outros pacientes, ndo sendo divulgada
a identificacdo de nenhum paciente, e s6 deverdo ser usadas para esta pesquisa somente. O (a)
Sr (a) tem direito de ser mantido atualizado sobre os resultados que sejam do conhecimento
dos pesquisadores.

N&o haverd despesas pessoais para o participante em qualquer fase do estudo,
incluindo exames e consultas. Também ndo h&4 compensacdo financeira relacionada a sua
participacdo. Se existir qualquer despesa adicional, ela sera absorvida pelo orcamento da

pesquisa.
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Em qualquer etapa do estudo, o (a) Sr (a) tera acesso aos profissionais responsaveis
pela pesquisa para esclarecimento de eventuais davidas. Os principais investigadores sdo Prof.
Dr.Miguel Angelo Nobre e Souza e Dra. Esther Cristina Arruda Oliveira, que poderdo ser
encontrados no Laboratério de Gastrenterologia, bloco da Biomedicina, Faculdade de
Medicina da UFC; telefone (s): (85) 9985-5636 e (85) 9919-6423, respectivamente.

Se o (a) Sr (a) tiver alguma consideracao ou duvida sobre a ética da pesquisa, entre em
contato com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do HUWC — Rua Capitdo Francisco Pedro,
1290 - Rodolfo Tedfilo; fone (85) 3366-8589 — E-mail: cephuwc@huwc.ufc.br.

Caso o (a) Sr (a) se sinta suficientemente informado a respeito das informacdes que
leu ou que foram lidas para o (a) Sr (a) sobre os propdésitos do estudo, os procedimentos a
serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de
esclarecimentos permanentes e que sua participacdo € voluntaria, que ndo ha remuneracao
para participar do estudo e se o (a) Sr (a) concordar em participar solicitamos que assine no

espago abaixo.

Assinatura do paciente/representante legal Data: / /




APENDICE-B

FICHA DE PACIENTE - PROJETO DE PESQUISA ASMA E DRGE

DATA / /

NOME

DATA DO NASCIMENTO / / PESO ALTURA IMC

ENDERECO:

TELELEFONE

PRONTUARIO: PROFISSAO

DIAGNOSTICO DE ASMA DESDE:

SEGUIMENTO AMBULATORIO ESPECIALIZADO DESDE:

ESPIROMETRIA DATA: / /

RESULTADO:

PréBD: CVF;: VEF1: VEF1/CVF;: RESPOSTA BD:
P6sBD:

ENDOSCOPIA DIGISTIVA ALTA

DATA:__/ /

RESULTADO:

Pinsp MAX: / /

MEDICACOES EM USO:

COMORBIDADES:

HABITOS:

ETILISMO:

TABAGISMO:
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APENDICE-C

QUESTIONARIO DE SINTOMAS DRGE
NOME:
GRUPO: Data: I Prontuario:
NOME
DN: _/ / ___ IDADE: PROFISSAO
RCQ (Relagdo cintura/quadril) _ /  Peso: Alt. IMC
ENDERECO:
FONE:

FONTE DE ENCAMINHAMENTO:

INICIO DOS SINTOMAS:

TEMPO QUE LEVOU PARA PROCURAR O MEDICO:
TEMPO QUE LEVOU PARA REALIZAR ENDOSCOPIA:

TEM ENDOSCOPIAANTERIOR? _ QUANDO? __ AONDE?

RESULTADO?

TRATAMENTOS ANTERIORES, DURACAO E RESPOSTA AO TRATAMENTO:
MEDICAMENTOS SIM NAO
ANTIACIODS

BLOQUEADORES H2
INIBIDOR DA BOMBA DE PROTONS

TEM ALGUMA OUTRADOENCA? SIM( ) NAO( )
Qual (is):
FAZ USO DE MEDICACOES? SIM () NAO ()
Qual (is)?
CIRURGIA INTESTINAL PREVIA? SIM () NAO ()
Qual (is)?
FUMA? Sim () Néao () N° de cig/dia
BEBE? Sim () Nao () < 20g/dia () > 20g/dia ()

1. PIROSE (retroesternal, e relacionada com refeicéo):

Né&o () Sim ()

FREQUENCIA: < 1/sem () 1/semana () 2 — 4/sem () 5 — 7/sem ()
INTENSIDADE: 1- Fraca () 2- Moderada () 3- Forte () 4- Insuportavel ()

2. REGURGITACAO (golfar, refluxo):
Néo () Sim ()
FREQUENCIA: menos que 1/semana () 1/sem () 2 —4/sem () 5—7/sem ()

3. DISFAGIA (entalo — dificuldade de deglutir):

Né&o () Sim () Orofaringea () Esofagica ()

FREQUENCIA: menos que 1/sem () 1/sem () 2 —4/sem () 5-7/sem ()
INTENSIDADE: Sélidos () Liquidos () Liquidos e so6lidos ()
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4. ODINOFAGIA:

Nao () Sim () Alta () Baixa ()

FREQUENCIA: < 1/sem () 1/sem () 2 — 4/semana () 5 — 7/semana ()
INTENSIDADE: 1- Fraca () 2- Moderada () 3- Forte () 4- Insuportavel ()

5. ERUCTACAO:
Néo () Sim ()
FREQUENCIA: < 1/sem () 1/semana () 2 — 4/semana () 5 — 7/semana ()

6. SOLUCOS:
Néo () Sim ()
FREQUENCIA: <1/sem () 1/sem () 2 — 4/semana () 5 — 7/semana ()

7. DISFONIA

N&o () Sim ()

FREQUENCIA: 1 vez a cada 2 meses () 1 vez por més () 2 a 3 vezes por més () 4 ou mais vezes
por més ()

8. BRONCOESPASMO (CHIADEIRA NO PEITO):

Né&o () Sim ()

FREQUENCIA: Uma vez a cada dois meses () 1vez por més ()
2 — 3 vezes por més () 4 ou mais vezes por més ()

9. DOR TORACICA: N&o () Sim ()

FREQUENCIA: Uma vez a cada 2 meses () 1 vez por més ()

2 — 3 vezes por més () 4 ou mais vezes por més ()

INTENSIDADE: 1- Fraca () 2- Moderada () 3- Forte () 4- Insuportavel ()

10. PIGARRO

Nao () Sim ()

FREQUENCIA: menos quel/sem () 1/sem () 2 — 4/semana () 5 — 7/semana ()
INTENSIDADE: 1- Fraca () 2 — Moderada () 3 — Forte () 4 — Insuportavel ()

11. SONO INTERROMPIDO
N&o () Sim ()
FREQUENCIA: menos que 1/sem () 1/sem () 2 —4/semana () 5 — 7/semana ()

12. SONOLENCIA DIURNA

Néo () Sim ()

FREQUENCIA: menos que 1/sem () 1/sem () 2 — 4/semana () 5 — 7/semana ()
INTENSIDADE: 1- Fraca () 2- Moderada () 3- Forte () 4- Insuportéavel ()

13. TOSSE
N&o () Sim ()
Seca (/) Produtiva ()

14. RONCA
N&o () Sim ()



APENDICE-D

DIARIO DE SINTOMAS PARA PHMETRIA AMBULATORIAL DE 24H.

Diario de Sintomas pHmetria (FRENTE)

NOME: DATA: ! ! DATA: / !
CONTATO: lNTRODUCJ‘\O DA SONDA: hs RETIRADA DASONDA: hs
REFEICOES POSTURA SINTOMAS
HORA DE QUANTIDADE HORA DO O QUE SENTIU?
INiCIO E)A (Por exemplo: 1 copo de suco de TERMI NQ DA Hg;i[iTE rg:r:‘ggj HORA (Por exemplo: azia, gosto acido na
REFEICAOD laranja com 1 paoc integral) REFEICAD boca, dor no peito, tosse)
NOME: DATA: f ! DATA: ! !
CONTATO: lNTRODU(;aO DA SONDA: hs RETIRADA DASONDA- hs
REFE I{;aES POSTURA SINTOMAS
HORA DE QUANTIDADE HORA DO O QUE SENTIU?
INICIO I_JA (Por exemplo: 1 copo de suco de TERMINQ DA Hg;?c(i;‘m FS:IAAINIIS(;JLEJ HORA (Por exemplo: azia, gosto acido na
REFEICAOC laranja com 1 pdo integral) REFEICAD boca, dor no peito, tosse)

Diario de Sintomas pHmetria (VERSO)

Em caso de dividas entre em contato com o profissional responsavel

Para a validade do exame, é importante que mantenha os habitos alimentares normalmente
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ANEXO - A
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QUESTIONARIO DE QUALIDADE DE VIDA RELACIONADO A SAUDE PARAADOENCA
DO REFLUXO GASTRO ESOFAGICO (DRGE-QVRS)

ESCALA
0 =SEM SINTOMAS.

1 = NOTA-SE SINTOMAS, MAS NAO INCOMODO.

2 = NOTA-SE SINTOMAS E INCOMODO, MAS NAO TODOS OS DIAS.

3 =SINTOMAS TODOS OS DIAS.

4 = SINTOMAS AFETAM ATIVIDADES DIARIAS.

5 =SINTOMAS SAO INCAPACITANTES — FICAS INCAPAZ DE FAZER ATIVIDADES

DIARIAS.

QUESTOES SOBRE SINTOMAS (MARQUE UMA RESPOSTA PARA CADA

PERGUNTA)

1. 0O QUANTO RUIM E AZIA? 0/1(2|3]4]5
2. AZIA QUANDO DEITADO? 0[1/2[3[4]s5
3. AZIA QUANDO EM PE? 0[1(2|3]4]5
4. AZIA DEPOIS DAS REFEICOES? 0l1]2[3]4]s
5.AAZIAALTERA O QUE VOCE COME? ol1]2[3[4]5
6. AAZIA ACORDA VOCE DURANTE O SONO? 0l1]2[3]4]s
7. VOCE TEM DIFICULDADE DE ENGOLIR? 0(1(2|3]4]5
8. VOCE TEM DOR AO ENGOLIR? 0/1(2|3]4]5
9. VOCE TEM INCHACO OU SENSACAO DE GASES? 0/1/2|3 |45
10. SE VOCE TOMA MEDICAGAO, ISTO AFETAA SUA VIDA 0[1(2|3]4]5
DIARIA?

11. O QUANTO SATISFEITO VOCE | SATISFEITO | NEUTRO | INSATISFEITO

ESTA COM SUA CONDICAO
ATUAL?




ANEXO -B

SINTOMAS ASMA (EXACERBACOES)

TOSSE ( )
CONFORTO NO PEITO ()

FATOR DESENCADEANTE:
NEBULIZACAO? SIM ( )

CHIADO NO PEITO ( )

DISPNEIA ()

NAO ( )

OPRESSAO OU
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DES-

MELHORA DOS SINTOMAS COM

CONTROLE DA ASMA (marcar com “x” no quadrado correspondente a clinica do paciente). (GINA
2011; IV Diretriz Brasileira para 0 Manejo da Asma, 2006).

PREFERENCIALMENTE NAS ULTIMAS 4 SEMANAS:

PARCIALMENTE

CARACTERISTICAS CONTROLADA CONTROLADA | DESCONTROLADA
SINTOMAS ATE MAIS DE
DIURNOS 2X/ISEMANA 2X/ISEMANA
LIMITACAO DE
ATIVIDADES AUSENTE QUALQUER TRES OU MAIS
CARACTERISTICA
SINTOMAS NOTURNO OU DA ASMA
DESPERTARES AUSENTE QUALQUER PARCIALMENTE
MEDICAO DE RESGATE ATE MAIS DE CONTROLADA
QUALUQER
EMSEMANA.
FUNCAO PULMONAR <80% DO
(VEF1 OU PFE) NORMAL PREVISTO
OU DO MELHOR
VALOR PESSOAL.
1 NASEMANA
EXACERBACOES AUSENTES 10UMAISPOR | (DESCONTROLE

ANO

NA SEMANA).
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ANEXO -C

QUESTIONARIO DE CONTROLE DA ASMA (TRADUZIDO DE ACQ-5, E.F. JUNIPER et
al., 1999)

Por favor, responda as questdes 1-6:

Circule o nimero da resposta que melhor descreve como vocé tem se sentido durante a Gltima semana:

1 - Em média, durante a Gltima semana, com que frequéncia vocé se acordou com asma durante a noite?

Nunca

Didicilmente/ Raramente

Poucos minutos

Algumas vezes

Vérias vezes

A maior parte das vezes

OO WINIFL O

Impossivel dormir por causa da asma

2- Em média, durante a Ultima semana, o qudo ruim sdo seus sintomas de asma ao acordar de manha?

Sem sintomas

Muito poucos sintomas

Poucos sintomas

Sintomas moderados

Sintomas um pouco graves

Sintomas graves

OB WINIFL O

Sintomas muito graves

3 - No geral, durante a Gltima semana, quanto de limitacdo em suas atividades diarias a asma lhe

causou?

Sem limitacdo

Muito pouca limitacdo

Pouca limitacdo

Limitacdo moderada

Muita limitacao

Limitacdo extrema

OO WINIFL O

Totalmente limitado

No geral, durante a Gltima semana, quanto de falta de ar vocé teve por causa da asma?

Nenhuma

Muita pouca falta de ar

Pouca falta de ar

Muita falta de ar

Falta de ar muito importante

4 -

0

1

2

3 Falta de ar moderada
4

5

6

Falta de ar extrema




5-No geral, durante a Gltima semana, com que frequéncia vocé teve chiado no peito?

0 Nunca

Raramente

Um pouco do tempo

Moderada quantidade de tempo

Boa parte do tempo

A maior parte do tempo

OB WNF-

Todo tempo

6- Na média, durante a ultima semana, quantos jatos da “bombinha” (ex: “Aerolim”) vocé
utilizou em cada dia?

Nenhum

1-2  jatos na maior parte dos dias

3-4 jatos na maior parte dos dias

5-8 jatos na maior parte dos dias

9 — 12 jatos na maior parte dos dias

13 — 16 jatos na maior parte dos dias

OO WINFLO

Mais de 16 jatos na maior parte dos dias

A ser respondida pelo corpo clinico
VEF; pré-broncodilatador
VEF, predito
VEF1% Predito

(Anotar valores atuais nas linhas acima e pontuar oescore VEF1 predito conforme abaixo):

>95 % do predito
95— 90%

89 — 80%

79 -70%

69 — 60%

59 — 50%

50 % do predito

OO |WIN PO

ESCORE FINAL
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ANEXO -D
DADOS BRUTOS

Correlagdo dos niveis do controle da Asma (GINA), Espirometria e pHmetria

INICIAIS GINA | VEF1 (pred) | % TEMPO TOTAL | %ORTOSTATISMO
MBS 0 1,41 4,5 5,4
RNS 0 2,56 1,7 1
MNF 3 1,85 1,8 1,4

ALSG 0 2,23 9 13,9
SGM 2 2,12 0,9 11
ACNP 5 3,07 4,2 5,4
MGS 0 2,23 7 10
CFP 0 1,78 1,7 2,3
MRAS 2 1,75 0,4 0,6
MCS 0 1,8 3,6 3,1
MLVS 3 2,46 4 4
MJJIN 0 1,81 219 21,8
MRSB 0 2,28 13,2 15,8
MCAF 3 2,46 1,8 1,8
AMAS 6 2,84 159 7,1
EJA 0 1,95 4,3 7
ERR 1 0,67 0,7 1
FANR 3 2,81 0,3 0,4
JNS 3 2,28 0,4 0,7
IMS 0 1,53 3,2 4,4
MFOS 3 1,03 2,5 3,3
JGSL 4 3,08 5,8 9,8
MEMC 0 1,64 2 2
MSP 3 2,06 0,4 0,7
RSS 1 1,02 5,7 55
TKGR 3 2,74 3,9 5,8
MNCP 1 2,79 - -
AMD 5 2,9 - -
MFPA 3 2,56 - -
MECC 2 1,99 - -
ROT 1 2,27 - -
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ANEXO-E
PARECER DO COMITE DE ETICAEM PESQUISA

HU}VC!UFC ‘
Comité de Etica em Pesqu;sa
Cod. CEP- 046.06.1,

UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA
HOSPITAL UN{VERS!TARIO WALTER CANTIDIO
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Rua Capitédo Francisco Pedro, 1290 — Rodolfo Tedfilo — 60.430-370 - Fortaleza-CE
FONE: (85) 3366-8589 / 3366.8613 E-MAIL: cephuwe@huwe.ufe.br

Protocolo n°: 046.06.12

Pesquisador Responsavel: Esther Cristina Arruda Oliveira

Departamento / Servigo: Servi¢o de endoscopia e gastroenterolog,laMUWC

Titulo do Projeto: “Avaliacao do refluxo gastroesofigico e da barreira antirefluxo em
repouso € apds manobras inspiratorias padronizadas em pacientes com asma
controlada”.

O Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario Walter Cantidio

analisou o projeto de pesquisa supracitado e, em tendo sido atendidas as pendéncias,
baseando-se nas normas que regulamentam a pesquisa em seres humanos, do Conselho
Nacional de Saude (Resolugdes CNS 196/96, 251/97, 292/99, 303/00, 304/00, 347/05,
346/05), resolveu classifica-lo como: APROVADO.

Salientamos a necessidade de apresentacio de relatorio a0 CEP-HUWC da

pesquisa dentro de 12 meses (data prevista: 20/09/2013).

Fortaleza, 20 de setembro de 2012,

Dra. Maria de Fatima de Souza
Coordenadora do CEP - HUWC




