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Pico de fluxo de tosse em criancas e jovens com
atrofia muscular espinhal tipo Il e tipo Il
Peak cough flow in children and young people with spinal muscular atrophy type Il and type 111

El pico flujo de tos en nisios y jovenes con atrofia muscular espinal tipo 11 y 11T

Carla Peixoto Vinha de Souza', Regina Katia Cerqueira Ribeiro?, Luana do Valle Lima3,
Clemax Couto Sant’Anna*, Alexandra Prufer de Queiroz Campos Araujo’®

RESUMO | A atrofia muscular espinhal é uma doenca
neurodegenerativa, que pode cursar com insuficiéncia
respiratoria progressiva. O objetivo deste trabalho € descrever o
pico de fluxo de tosse de criancas e jovens com atrofia muscular
espinhal dos tipos Il e lll. Trata-se de um estudo transversal
descritivo realizado em ambulatério de neuropediatria entre
marco de 2011 e maio de 2012, com pacientes com atrofia
muscular e espinhal dos tipos Il e Il com mais de 5 anos de
idade. Dos 53 pacientes elegiveis, 21 participaram da pesquisa.
A medicdo do pico de fluxo de tosse foi realizada através
do peak flow meter com os pacientes sentados e deitados.
Apods registradas trés medidas, foi selecionada a maior entre
elas. Os individuos do tipo lll alcancaram valores de pico de
fluxo de tosse superiores aos dos individuos do tipo II. As
medidas tomadas em posicao sentada (AME tipo 11159,4 |/min;
AME tipo Il 287,9 I/min) foram superiores as medidas
em posicao deitada (AME tipo 11 146,9 |/min; AME tipo Il
2575 I/min), com diferenca significativa (p-valor=0,008
posicdo sentada e p=0,033 posicdo deitada). Concluiu-
se que individuos com AME tipo Il apresentam maior
PFT, principalmente quando sentados, em comparacao
com o tipo Il.

Atrofia Muscular Espinhal; Pico do Fluxo
Expiratorio; Tosse.

ABSTRACT | Spinal muscular atrophy is a neurodegenerative
disorder, which may be associated with progressive respiratory

failure. Our aimis to describe the peak cough flow of children
and young people with spinal muscular atrophy types Il and
[Il. This is a descriptive, cross-sectional study conducted at a
neuropediatrics outpatient clinic between March 201 and May
2012, with patients with spinal muscular atrophy types Il and
I, and aging more than 5 years. Out of the 53 eligible patients,
21 participated in the research. The measurement of peak
cough flow was carried out through the peak flow meter, with
patients sitting and lying down. After taking three measures,
we selected the one with the highest value among them.
Type-Ill individuals reached peak cough flow values higher
than those of type-Il individuals. Measures taken in the sitting
position (SMA 11159.4 I/min; SMA 11l 287.9 I/min) were higher
than those measured in the lying position (SMA 11146.9 |/min;
SMA 1 2575 I/min), with significant difference (p-value=0.008
insitting position, and p=0.033 inlying position). We concluded
that individuals with SMA lll manifest higher PCF, especially
when sitting, in comparison with SMA .

Spinal Muscular Atrophy; Expiratory Peak
Flow; Cough.

RESUMEN | La atrofia muscular espinal es una enfermedad
neurodegenerativa, que puede presentarse con insuficiencia
respiratoria progresiva. Este trabajo pretende describir el pico
flujo de tos de niflos vy jovenes con atrofia muscular espinal
tipo Iy Ill. Se trata de un estudio descriptivo transversal
realizado en la clinica ambulatoria de neuropediatria entre
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marzo de 2011 y mayo de 2012, con los pacientes con mas de 5
afos de edad con atrofia muscular espinal tipo Iy lll. De los 53
pacientes elegibles, 21 participaron del estudio. La medicion del
pico flujo de tos se llevd a cabo a través de peak flow meter en
pacientes en la posicion sentada y supina. Después del registro de
las tres medidas, se selecciond la mayor. Los individuos con tipo Il
tuvieron valores pico flujo de tos mayores que los con tipo Il. Las
medidas registradas en la posicion sentada (AME tipo 11159,4 I/min;

INTRODUCAO

A atrofia muscular espinhal (AME) é uma doenga
neuromuscular com heran¢a genética autossdémica
recessiva, causada por delegdo ou mutagio homozigética
do gene de sobrevivéncia motor (SMNT1), localizado
no cromossomo 5q13?, na regido centromérica, sendo
o numero de cépias de SMN2 responsavel pela
transcri¢io da mesma proteina SMN que determina o
fenétipo clinico da AME e a gravide{de da doenga?. A
degeneragio dos neurénios motores do corno anterior da
medula espinhal resulta em fraqueza e atrofia muscular
progressiva’ e é classificada em trés tipos, de acordo com
a habilidade funcional: tipo I — os pacientes apresentam
sintomas até 6 meses de idade e nio se sentam sozinhos;
tipo II — a fraqueza muscular inicia-se apés 6 meses
de idade, os pacientes sentam-se, mas nio andam;
tipo III — inicia-se apés 18 meses de idade, os pacientes
conseguem andar®’.

Na AME, a fraqueza muscular progressiva acomete
os musculos respiratérios, resultando em disfungdo na
tosse, reducio da velocidade do fluxo expiratério ou pico
de fluxo de tosse (PFT), gerando morbidade respiratéria
e mortalidade nos doentes neuromusculares, quando nio
tratados. Essas disfun¢des ocorrem na AME tipos I ell,
e em menor proporg¢io no tipo III. O desenvolvimento do
padrio respiratério restritivo ¢ consequéncia da progressiva
fraqueza da musculatura respiratéria, e envolve ainda a
diminui¢do da ventilagdo alveolar, causando hipoventilagdo
durante o sono, e incapacidade de tossir, resultando em
limpeza ineficiente das vias aéreas e subdesenvolvimento
do pulmio e da caixa tordcica, com infec¢Ges respiratérias
recorrentes™®.

O diametro da traqueia depende da magnitude da
alteragdo da pressio pleural’, e a tosse ¢ o principal
mecanismo fisiolégico para eliminar secregdes
pulmonares. A velocidade do fluxo do ar no momento

AME tipo 111 2879 I/min) fueron las mas altas que la de posicion
supina (AME tipo 11 146,9 I/min; AME tipo Ill 257,5 I/min), con
diferencias significativas (p-valor=0,008 posicion sentada
y p=0,033 posicion supina). Se concluyd que los individuos con
AME tipo lll presentan mayor PFT, especialmente en la posicién
sentada, comparados con los de tipo Il.

Atrofia Muscular Espinal; Pico Flujo
Espiratorio; Tos.

da tosse ¢ o principal fator responsavel pela clearance da
via aérea. Velocidades elevadas podem ser obtidas com
fluxos altos ou estreitamento adequado da via aérea®. A
velocidade do fluxo de ar pode ser dividida em quatro
fases: nervosa, inspiratéria, compressiva e explosiva’.
O PFT ¢ o fluxo expirado miximo medido durante
uma manobra de tosse e permite medir a clearance de

10-12 Durante a manobra de tosse

secre¢do nas vias aéreas
normal, é necessdrio atingir no minimo 60% da CV
predita, a fim de alcangar de 6-16 I/s de fluxo expiratério.
Nos individuos com acometimento neuromuscular, essa
medida é reduzida em algum momento, devido a piora
da eficiéncia da tosse, resultante da fraqueza muscular
respiratéria®. Cuidados com as vias respiratdrias, como
tosse assistida, procedimento nio invasivo ou suporte
ventilatério, procedimento invasivo e cuidado nutricional
eficientes estido diretamente relacionados a maior
sobrevida em AME tipo I'*7.

Segundo o Consensus Statement for Standard of
Care in Spinal Muscular Atrophy de 2007¢, a avaliagao
respiratéria, incluindo a medida do PFT, deve ser
periddica, de acordo com o estado clinico e grau de
progressio da AME. Medidas de PF'T>160 I/min sio
preconizadas para manter a tosse efetiva e a via aérea
pérvia’”®. Um PFT<270 I/min oferece risco de o paciente
desenvolver faléncia respiratéria durante episédios de
infe¢do pulmonar®. Os valores >270 I/mim permitem
detectar pacientes que se beneficiariam da técnica de tosse
assistida®. O PFT também ¢ considerado um marcador
de fraqueza muscular bulbar®.

A repercussio ventilatéria nos pacientes
neuromusculares com AME ¢é pouco explorada, gerando
desconhecimento sobre em qual momento deve-se atuar
com assisténcia ao paciente. O presente estudo descritivo
do PFT visa contribuir para a melhoria dos cuidados
respiratérios na AME em criancas e jovens.
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METODOLOGIA

Estudo transversal descritivo, com amostra de
conveniéncia de pacientes com diagndstico de AME
selecionados no ambulatério de Neuropediatria do Instituto
de Puericultura e Pediatria Martagio Gesteira (IPPMG),
da Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFR]),
no periodo de margo de 2011 a maio de 2013. Foram
incluidos pacientes com mais de 5 anos, com AME tipos
IT e III confirmada pelo quadro clinico e pelo menos
um dos exames complementares: eletroneuromiografia,
biépsia muscular e biologia molecular. Foram excluidos
pacientes com infec¢do respiratéria aguda < trés semanas
ou com traqueostomia e aqueles que nio consentiram
ou cujos responsédveis nio concordaram em participar,
assinando os termos de consentimento e assentimento
livre e esclarecido.

Métodos de avaliacdao

Os pacientes com AME tipos II e III foram
classificados de acordo com o Consensus Statement for
Standard of Care in Spinal Muscular Atrophy *.

Estudaram-se as seguintes varidveis: idade, sexo,
medidas antropométricas (altura ou estatura e peso) e
medida de PFT, por meio do peak flow meter (Mini-
Wright AFS, EU Scale 30 2 400 L/min), com pacientes
deitados e sentados.

Para as medidas de peso e altura, foi utilizada uma
balanga eletronica (Welmy W110 H), com régua
antropométrica para quem alcangava a postura ortostatica.
A pesagem foi realizada com o avaliado sendo sustentado
pelo avaliador ou pelo responsivel, com a subtragio do
peso destes para se chegar ao peso real do paciente.
Quando ndo era possivel a postura ortostatica, para estimar
a estatura do paciente foi utilizada a envergadura, que
¢ o comprimento da ponta do dedo mais longo com o
braco estendido horizontalmente até a frcula esternal,
mensurado com uma fita métrica®.

Antes de terem o PF'T mensurado (em posi¢io
deitada e sentada), os individuos receberam orientagées
e demonstra¢des de como as manobras deveriam ser
realizadas. Duas pesquisadoras treinadas e capacitadas
aplicaram os testes segundo as diretrizes da European
Respiratory Society >,

Para analisar os resultados e montar os graficos, foi
utilizado o software Excel (Microsoft Office Home
and Business 2013). A estatistica descritiva, com
medidas de frequéncia, percentuais, valores minimos
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e miximos, médias, medianas, desvio-padrio e cilculo
de p-valor (nivel de significincia <0,05), foi feita com
o programa SigmaStat® 3.1 (Systat Software Inc.,
Richmond, Califérnia, EUA). O doxplot foi construido
com o programa SigmaPlot®9.01 (Systat Software Inc.,
Richmond, Califérnia, EUA).

RESULTADOS

De um total de 53 pacientes, 32 foram excluidos
devido ao nio consentimento dos pais, a dados pessoais
incompletos nos prontudrios ou falta de colaboragio
nos testes. Um paciente desistiu de realizar os testes de
avaliag@o respiratdria, permitindo obter apenas suas medidas
antropométricas. Assim, foram estudados 21 pacientes com
AME: 9 do tipo Il e 12 do tipo III. As caracteristicas gerais

da casuistica estdo expressas na Tabela 1.

Tabela 1. Caracterizacdo dos pacientes com atrofia muscular
espinhal tipo Il e lll

Atrofia muscular espinhal (AME)

VELEVE
Tipo Il (n=9) Tipo Il (n=12)
Sexo (M/F) 6/3 8/4
Idade (anos)
L L 6-22 8-25
Minimo-maximo
) 9 13
Mediana
11,6 (£5,8 14(£14,
Média E2) ¢ J
Peso (Kg)
Minimo-maximo 13-58 23-60,2
Mediana 30 29,5
Média 33,14(£15) 37,33(£14,3)
Estatura (cm)
Minimo-maximo 102-162 Nn7-174
Mediana 127 153,5
Média 130,8(+19,1) 149,7(17,6)

Valores expressos em minimo, maximo, média, mediana e desvio-padrao.

A média de idade entre os tipos foi de 13+4,9 anos.
Dois individuos considerados adultos apresentaram
idade acima de 20 anos (AME tipo I1=22 anos e AME
tipo III=25 anos), representando 9% da amostra. A
estatura média foi de 141+20,2 cm; a média de peso dos

tipos II e II foi de 35,5+14,4 kg.



O PFT em posi¢io sentada atingiu média de
287,9 I/min na AME tipo III e 159,4 I/min na AME

tipo II (Tabela 2 e Figura 1).

Tabela 2. Valores médios de pico de fluxo de tosse em pacientes
com atrofia muscular espinhal tipos Il e Ill, em posicdo sentada
e deitada

AME Tipo Il AME Tipo Il

PFT (L/min) PFT(L/min)
Sentada 159,4(x981)  2879(%100,3) 0,008
Deitada 146,9(+80,3)  257,5(+106,4) 0,033

AME: atrofia muscular espinhal. Valores expressos em média, desvio-padrao e p*< 0,05

500

[ Tipo 2
I Tipo 3 t %
400 *

300 +

100

Pico de Fluxo de Tosse (L/min)

Deitado Sentado

Figura 1. Pico de fluxo de tosse em posicdo deitada e sentada na
AME tipos Il e llI
Valores expressos: |/min; tipos de AME: Il e Ill. *: diferenca significativa entre os tipos de AME

na mesma posicao p-valor=0,023 e p=0,011, respectivamente em posicdes deitada e sentada;
. diferenca significativa com p valor=0,048 para o tipo Ill em posicdo sentada.

DISCUSSAO

O presente estudo mostrou maior PF'T em pacientes
com AME do tipo I1I do que no tipo II. Isso sugere que
a tosse seja um mecanismo mais preservado nas formas
brandas da doenga. Fatores como perda do ortostatismo e
deambulagio, deformidades da coluna vertebral e fraqueza
muscular inspiratéria e expiratéria podem se associar a
menor efetividade da tosse’.

Em relagio a idade dos participantes, a maior variagdo
do PFT ocorreu na AME tipo III, em que os sintomas
ocorrem mais tardiamente e com progressio mais lenta,
atingindo diferentes faixas de idade*. Os participantes mais
velhos, com AME tipo III, confirmam a classificagio da
patologia, que acomete de forma mais suave individuos a
partir de 18 meses de idade, podendo alcancar a fase adulta,
diferentemente da AME tipo II, que afeta individuos
mais novos e nio alcanga a fase adulta. Individuos com
AME tipo III apresentaram melhor desempenho nos

testes de fun¢do pulmonar, com valores superiores de
acordo com a idade, o que pode se justificar também pela
melhor condigdo fisica e pela maior cooperagio e atengio
durante os testes.

O peso dos pacientes variou de 13 a 60kg entre os
tipos II e III, com médias de peso préximas entre os dois
tipos. A estatura foi maior no tipo III, pois em geral, neste
grupo, os individuos sao mais velhos.

Neste estudo, o tipo III apresentou maior PFT nas
duas posi¢des avaliadas, com desvio-padrio maior, por
se tratar de um grupo mais heterogéneo, composto de
individuos que mantém a deambulagio, cadeirantes e

pessoas com e sem deformidades espinhais*®°.

O tipo III ultrapassou o limite de PF'T 160 1/min,
gerando eficiéncia da manobra de tosse, e ultrapassou
a medida de 270 I/min, o que gera risco minimo de
insuficiéncia respiratéria durante crises de infecgdo
do trato respirat6rio’®®2¢. As medidas de PFT tém
sido relacionadas ao sucesso ou fracasso da extubagio
e ao risco de faléncia respiratéria aguda em doentes
neuromusculares. As principais estratégias terapéuticas
visam otimizar a tosse através de técnicas que aumentam
os valores de PF'T#. A medida do PFT em posi¢io deitada
foi menor do que na posi¢io sentada. No entanto, deve-se
assinalar que a literatura j4 demonstrou que ha perda de
20% do volume na medida de capacidade vital quando o
individuo estd deitado, pois as estruturas abdominais sio
deslocadas em direc¢io cranial, dificultando o movimento
do diafragma, o qual também é um musculo que cursa
com fraqueza*-*.

O Consensus Statement for Standard of Care in Spinal
Muscular Atrophy de 2007* indica cuidados respiratérios
de acordo com o marco motor alcangado pelos pacientes:
0s que ndo sentam, os que sentam e os que deambulam.
Sdo recomendadas avaliagées periédicas (com menor
frequéncia naqueles que andam) do PFT e testes de
func¢do pulmonar (que incluam capacidade vital e
capacidade de inspira¢do mixima), permitindo direcionar
a escolha das técnicas fisioterapéuticas*. Marques et al.”’
concluiram, a partir da observa¢ido de pacientes com
doenga neuromuscular, que o uso de reanimador manual
(air stacking) otimiza o PFT, inclusive em pacientes com
AME®* Jeong e Yoo® corroboraram esse achado.

Como limita¢ées da presente pesquisa destacam-se
alguns aspectos: por ser um estudo transversal, ndo foi
possivel acompanhar a perda progressiva do PF'T dos
pacientes, segundo a evolugido de sua doencga. Alguns
exames podem ter sido prejudicados, pois a fraqueza
muscular pode gerar escape aéreo ao redor dos ldbios
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durante a medida de PFT, além da fraqueza para o
fechamento da boca, com necessidade de descarte da
avaliacdo. Houve ainda a exclusio de pacientes por
dificuldades de compreensio do teste e perdas no
quantitativo destes, tendo em vista que muitos ndo
podiam se locomover até o ambulatério e outros tinham
poucos recursos financeiros para se deslocar até o local das
avaliagtes. O nio consentimento de alguns responséveis
pelos pacientes, bem como a dificuldade de estabelecer
contato em virtude da desatualiza¢io dos dados dos
prontudrios, também foi um contratempo.

Foram observados piores parametros ventilatérios de
acordo com a classificagdo da doenga e com a postura
na avaliagdo funcional. O tipo III de AME apresentou
menor prejuizo na medida de PF'T comparado ao tipo 11,
que necessitaria de maior acompanhamento do quadro
respiratorio, principalmente pela restri¢io do PEF'T, que
leva a ineficiéncia da tosse.

Medidas terapéuticas deveriam ser empregadas
para otimizar o fluxo expiratério, alcangando clearance
de secre¢do das vias aéreas e evitando agudizacdes
respiratérias. Essas estratégias provavelmente serdo mais
eficientes em posi¢do sentada, ja que em posi¢do deitada
a desvantagem mecénica do diafragma ¢é evidente.

A anilise dos pardmetros ventilatérios ao longo da
histéria natural do paciente com AME pode definir
marcos de acompanhamento e intervengio terapéutica.
As repercussoes sobre estes aspectos respiratorios é de
fundamental importancia para a equipe multidisciplinar
que acompanha pacientes com AME, visando a melhora

de sua qualidade de vida®'*.
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