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ARTIGO ORIGINAL

Associagao entre achados eletromiograficos e

mortalidade na unidade de terapia intensiva

em pacientes com sindrome do desconforto

respiratorio agudo mecanicamente ventilados sob

sedagio profunda

Association between electromyographical findings and intensive

care unit mortality among mechanically ventilated acute

respiratory distress syndrome patients under profound sedation

RESUMO

Objetivo: Avaliar se os achados ele-
tromiogréficos podem prever a mortali-
dade na unidade de terapia intensiva em
pacientes sépticos sob ventilagio meci-
nica e sedagio profunda.

Métodos: Conduziu-se estudo pros-
pectivo de coorte, que inscreveu, de for-
ma consecutiva, pacientes com sindrome
do desconforto respiratério agudo mo-
derada a grave (pressao parcial de oxigé-
nio/fra¢do inspirada de oxigénio < 200)
com idade > 18 anos, dependentes de
ventilagdio mecénica por 7 ou mais dias,
e mantidos sob sedagio profunda (escala
de agitacdo e sedagio de Richmond < -4).
Realizaram-se estudos eletromiograficos
dos membros inferiores em todos os pa-
cientes entre o sétimo e o décimo dia de
ventilagdo mecinica. Registraram-se os
potenciais de agio dos nervos sensitivos
nos nervos mediano e sural, bem como
os potenciais de agio compostos para os
nervos mediano (musculo abdutor curto
do polegar) e fibular comum (musculo
extensor curto dos dedos).

Resultados: Foram inscritos 17 pa-
cientes durante os 7 meses de duragio do

estudo. Nove pacientes (53%) tinham
sinais eletromiogrificos de miopatia
ou polineuropatia da doenca critica. O
risco de ébito durante o tempo de per-
manéncia na unidade de terapia inten-
siva foi mais elevado nos pacientes com
sinais eletromiogrificos de miopatia ou
polineuropatia da doenga critica, em
comparagio com aqueles sem esses diag-
nésticos (77,7% versus 12,5%; log-rank
p =0,02).

Conclusao: A presenca de sinais ele-
tromiogréficos de miopatia ou polineu-
ropatia da doenga critica, entre o sétimo
e décimo dias de ventilagio mecinica,
pode se associar com mortalidade na
unidade de terapia intensiva em pacien-
tes com sindrome do desconforto respi-
ratério agudo moderada a grave manti-
dos sob sedagio profunda, nos quais nio
é possivel proceder a avaliagdo clinica da
for¢a muscular.

Descritores: Estado terminal; Poli-
neuropatias; Prognéstico; Mortalidade;
Eletromiografia; Sindrome do descon-
forto respiratdrio; Respiragio artificial;
Sedagio; Unidades de terapia intensiva

INTRODUGAO

A miopatia da doenga critica (MDC) e a polineuropatia da doenca critica
(PDC) sao as principais causas de fraqueza muscular na unidade de terapia

intensiva (UTI), e ambas se associam com a sepse.

(-2 Estima-se que cerca de

50% dos pacientes com sepse ou sindrome do desconforto respiratério agu-
do (SDRA) desenvolvam fraqueza adquirida na UTT (ICUAW - ICU-acquired
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weakness),”) que se associa a permanéncias prolongadas na
UTI e no hospital,”” tempo prolongado de ventilagio me-
canica (VM),® maior mortalidade na UTI e no hospital e
despesas com a hospitalizagio,® e aumento da mortali-
dade apés alta da UTL.O10

O diagnéstico de ICUAW baseia-se primariamente
na avaliacio clinica da forca, com uso de ferramentas,
como a escala Medical Research Council."V Entretanto, o
diagndstico com base na clinica exige que o paciente es-
teja desperto e cooperativo, o que impede a avaliagio de
22 a33% dos pacientes.“*'? Por outro lado, o diagnésti-
co de MDC e PDC ¢ feito por estudos eletrofisiolégicos,
sendo relativamente independente do nivel de consci-
éncia e cooperagio do paciente.!"V A triagem eletromio-
grifica, que inclui quantificagio dos potenciais de agdo
muscular composto (PAMC) e dos potenciais de agao de
nervos sensitivos (PANS), pode servir como ferramen-
ta diagnodstica alternativa na disfungdo neuromuscular
em pacientes sépticos que se encontram profundamen-
te sedados ou tém outras limitagées que prejudicam a
avaliagao clinica.""'¥ Lamentavelmente, poucos estudos
avaliaram a associacio entre achados eletrofisioldgicos de
MDC e PDC e mortalidade neste subgrupo especifico
de pacientes.

Assim, o objetivo do presente estudo foi avaliar se os
achados eletromiogréficos de MDC ou PDC podem pre-
dizer a mortalidade na UTI entre pacientes com SDRA
moderada ou grave mantidos sob seda¢io profunda.

METODOS

Este estudo prospectivo de coorte foi conduzido em
um periodo de 7 meses na UTT clinico-cirtrgica do Com-
plexo Hospitalar Santa Casa de Misericérdia, em Porto
Alegre (RS). O comité de ética local aprovou o estudo,
tendo sido obtida a assinatura de um Termo de Consen-
timento Livre e Esclarecido por uma pessoa legalmente
autorizada.

Incluiram-se, consecutivamente, pacientes com 18 ou
mais anos de idade, com necessidade de sedagao profun-
da (gradagio segundo a escala de agitacdo e sedagio de
Richmond - RASS < -4) em razio de SDRA moderada a
grave (pressao parcial de oxigénio/fracdo inspirada de oxi-
génio - PaO /FiO, < 200)"? secundaria 4 sepse e sob VM
por 7 ou mais dias.

Os critérios de exclusio foram: disturbios neuromus-
culares prévios, obesidade moérbida (indice de massa cor-
poral superior a 40kg/m?), diabetes mellitus ou cincer, dis-
turbios dos membros inferiores que impedissem a condu-
¢do do estudo e da eletromiografia (por exemplo, fraturas,
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amputagao e presenca de aparelhos gessados), morte cere-
bral, RASS > -4, admissao a UTT por condi¢ées neurold-
gicas e recusa de consentimento.

Conduziram-se estudos eletromiogréficos nos mem-
bros em todos os pacientes entre o sétimo e o décimo dia
de VM. Os exames eletromiogréficos completos conduzi-
dos nos pacientes consistiram de estudos convencionais de
condu¢io em nervos motores (nervos mediano e fibular
comum) e sensitivos (nervos mediano e sural). Registra-
ram-se PANS dos nervos mediano e sural. A condugio
nervosa sensorial do mediano foi registrada de forma an-
tidrémica com eletrodos em anel nas articulacoes inter-
falangicas proximal (-) e distal (+) do terceiro dedo e esti-
mulagio na superficie volar do punho, 2 a 3cm proximal
a crista distal. Para o nervo sural, os eletrodos de registro
superficial foram colocados imediatamente na regiao pos-
teroinferior do maléolo lateral (-) e 2 a 3cm distalmente
junto 2 regido lateral do dorso do pé (+); o nervo foi esti-
mulado de forma antidrémica junto  superficie posterior
da perna (panturrilha), ligeiramente lateral a linha média
e cercade 10 a 12cm do eletrodo ativo (-). Registraram-se
os PAMC do abdutor curto do polegar e do extensor curto
dos dedos, a partir de eletrodos colocados sobre o ven-
tre muscular (-) e tendio (+), com estimulacio do nervo
mediano na superficie volar do punho, 2 a 3cm proximal
a crista, e no cotovelo acima do pulso braquial, com o
cdtodo na crista volar e do nervo fibular comum no tor-
nozelo, 7 a 8cm dos eletrodos de registro, e abaixo da ca-
bega da fibula (abaixo do joelho). Utilizou-se estimulacao
incremental dos nervos, até que se obtivessem as melhores
amplitudes de PANS ou PAMC. Caso a histéria clinica e
o exame fisico sugerissem compressio do nervo mediano
no carpo, ou em caso do estudo de condugio sensitiva do
mediano ser anormal, substitufa-se o nervo mediano pelo
nervo ulnar. A eletromiografia foi registrada com eletrodos
coaxiais de agulha nos musculos tibial anterior, quadriceps
femoral, abdutor curto do polegar e deltoide. Em alguns
pacientes, estudaram-se musculos adicionais.

A temperatura superficial foi mantida em 33°C para
os estudos de conducio neural, com auxilio de almofadas
térmicas quando necessdrio. Os estudos de condugao neu-
ral foram considerados anormais se a amplitude de PAMC
ou PANS de pelo menos dois nervos ou dois membros
estivesse reduzida abaixo de dois desvios padrao do limite
inferior do normal.

A distingao entre neuropatia da doenga critica e MDC
baseou-se nos fatores a seguir: conducio neural (amplitude
de PANS reduzida da PDC, e amplitude de PANS normal
na MDC), eletromiografia com agulhas (PDC: potenciais
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da unidade motora grandes e polifisicos, e recrutamento
diminuido; MDC: potenciais da unidade motora peque-
nos e polifisicos, e recrutamento precoce), e estimulagio
direta de musculos (normal na PDC e ausente ou reduzida
na MDC).

O tratamento dos pacientes, inclusive a corregio ele-
trolitica (sédio, potdssio, magnésio e fsforo) e o controle
glicémico, foi realizado em conformidade com os padroes
aceitos. O uso endovenoso de insulina, de preferéncia com
bomba, foi iniciado, caso os niveis de glicose excedessem
200mg/dL, com um nivel alvo abaixo de 160mg/dL."> A
equipe da unidade de terapia intensiva se encarregou dos
controles hemodiniamico, ventilatdrio e didlise.

Tanto intensivistas quanto neurofisiologistas clinicos
nao tinham conhecimento dos diagnésticos dos colegas.
Todos os registros eletromiogréficos realizados pela equi-
pe de neurofisiologia do hospital foram reexaminados por
um médico especialista, para avalia¢ao da qualidade.

Os dados colhidos incluiram idade, sexo, doencas pré-
vias, causa da admissdo, escore segundo o sistema Acute
Physiologic and Chronic Health Evaluation (APACHE)-II,
assim como mortalidade por todas as causas. Colheram-se
também informagoes sobre o uso de vasopressores (nore-
pinefrina) e a necessidade de utilizagao de didlise, assim
como o escore segundo o sistema Sequential Organ Failure

Assessment (SOFA) no dia sete de VM.

Expressamos as varidveis continuas como mediana
+ desvio padrio, ou porcentagem. Avaliamos os efeitos
da mortalidade com uso de curvas de Kaplan-Meier ¢ o
log-rank test. Utilizou-se valor de p < 0,05 para definir
diferenca estatisticamente significante. A andlise estatistica
foi conduzida com utilizagio do programa STATA versao
12 (StataCorp LP, College Station, Texas, USA).

RESULTADOS

Foram inscritos 17 pacientes durante os 7 meses de
desenvolvimento do estudo (Figura 1). As caracteristicas
dos pacientes sdo apresentadas na tabela 1. Oito pacientes
(47%) eram do sexo masculino, a média de idade foi de
63,5 + 16,1 anos, e¢ a mediana do APACHE-II foi de 21,9
+ 5,7. Por ocasido da avaliagio eletromiogréfica (entre o
7° e 0 10° dias de VM), 9 pacientes (53%) ainda estavam
em uso de vasopressor, e 10 pacientes (58%) necessitaram
de didlise.

Os sinais eletromiogréficos de MDC ou PDC ocorre-
ram em nove pacientes (53%). A taxa geral de mortalidade
na UTI foi de 53% (nove pacientes). A mortalidade na
UTT foi mais alta nos pacientes com diagnéstico eletro-
miogrificos de MDC ou PDC do que entre aqueles com
estudos eletromiogréficos normais (77,7% versus 12,5%,
respectivamente; log-rank p = 0,02) (Figura 2). A tabela 2
compara os dados de severidade por desfecho da UTT.

Figura1- Inscrigéo de pacientes. VM - ventilagao mecénica; UTI - unidade de terapia intensiva; SDRA - sindrome do desconforto respiratério

agudo; SGB - sindrome de Guillain-Barré; ELA - esclerose lateral amiotrdfica.

Rev Bras Ter Intensiva. 2019;31(4):497-503



500 Teixeira C, Rosa RG, Maccari JG, Savi A, Rotta FT

Tabela 1 - Caracteristicas basais dos pacientes

No 72 dia de VM Achados
Nimerodos — ¢o 0 gade 97 apachEn Doenga Em uso de - Desfecho o rofisiolégicos nos
pacientes sepse pregressa SOFA norepinefrina Dialise na UTI miisculos periféricos

1 Feminino 76 Pulmonar 22 DAC 7 Sim Sim Obito MDC

2 Feminino 66 Pulmonar 18 Asma 6 Sim Sim Obito PDC + MDC

3 Feminino 73 Pulmonar 19 Néo 5 Sim Sim Obito PDC

4 Masculino 4 Renal " Nao 7 Néo Sim Vivo MDC

5 Feminino 33 Abdominal 21 Néo 5 Sim Néo Obito PDC + MDC

6 Feminino 41 Abdominal 20 Nao 6 Sim Nao Vivo Normal

7 Feminino 72 Pulmonar 25 DPOC 7 Néo Nao Obito MDC

8 Feminino 63 Renal 30 DAC 7 Sim Néo Obito PDC

9 Feminino 64 Pulmonar 19 DPOC 7 Sim Néo Vivo Normal

10 Masculino 73 Abdominal 20 DPOC 7 Sim Sim Obito PDC

" Masculino 57 Abdominal 18 Néo 5 Nao Néo Vivo Normal

12 Masculino 66 Renal 22 Alcoolismo, DPOC 4 Sim Sim Vivo Normal

13 Feminino 76 Abdominal 22 DPOC 7 Néo Sim Obito Normal

14 Masculino 70 Cerebral 17 Alcoolismo, DAC 6 Nao Néo Vivo PDC + MDC

15 Masculino 65 Renal 20 Néo 6 Sim Sim Vivo Normal

16 Masculino 62 Pulmonar 22 DAC 5 Néo Nao Obito Normal

17 Masculino 52 Abdominal 17 Néo 5 Sim Sim Vivo Normal

APACHE Il - Acute Physiologic and Chronic Health Evaluation; VM - ventilacdo mecanica; SOFA - Sequential Organ Failure Assessment; UTI - unidade de terapia intensiva; DAC - doenca arterial
coronéria; MDC - miopatia da doenca critica; PDC - polineuropatia da doenca critica; DPOC - doenca pulmonar obstrutiva crénica.

Figura 2 - Efeito da mortalidade com uso de curvas de Kaplan-Meier.

Tabela 2 - Comparacéo dos dados por desfecho na unidade de terapia intensiva

Caracteristicas Vivo Obito Valor de p
|dade 55,7 £ 13,8 57,0 = 15,2 NS
APACHE Il 181 53 21=76 NS
Escore SOFA no 72 dia 57+25 6.2+27 NS
Uso de norepinefrina no 72 dia 5(62,5) 6 (66,7) NS
Uso de diélise no 72 dia 4 (50,0) 5 (55,5) NS

APACHE |l - Acute Physiologic and Chronic Health Evaluation; NS - nao significante;
SOFA - Sequential Organ Failure Assessment. Resultados expressos por média + desvio
padréo ou n (%).
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DISCUSSAO

Nossos achados sugerem que sinais eletromiograficos
de MDC ou neuropatia da doenga critica entre o sétimo e
o décimo dias de VM podem se associar com mortalidade
em pacientes com SDRA moderada a grave (PaO,/FiO, <
200) mantidos sob sedagio profunda.

A ocorréncia de ICUAW varia substancialmente, de-
pendendo do método diagnéstico utilizado, do momento
da avaliagio e do tipo de populagio em estudo.®'¢'® E
digno de nota que focalizar-se exclusivamente no diagnés-
tico com base clinica pode privar elevada propor¢ao dos
pacientes para os quais nio ¢ vidvel uma avaliacio clinica
da forca (por exemplo, pacientes com necessidade de se-
dagio profunda em razao de ventilagio instdvel, distiirbios
hemodinimicos, ou condigbes neuroldgicas, ou os inca-
pazes de colaborar em razio de disfungao cerebral aguda
ou comprometimento cognitivo prévio) de um indicador
apropriado de desfechos piores. Além disto, a sedacio ¢é
frequentemente utilizada nos cuidados de pacientes me-
canicamente ventilados, e é crescente o reconhecimento
de que o controle de tais aspectos nio ventilatérios do
cuidado influencia nos desfechos. Recente metandlise"”
demonstrou relacionamento significante entre a profun-
didade da seda¢do inicial e desfechos clinicos. Seda¢io
inicial leve associou-se com diminui¢io da mortalidade
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hospitalar, da dura¢io da VM e do tempo de permanéncia
na UTI, em comparagio com sedacio inicial profunda.
Com relagdo aos pacientes no presente estudo, em casos
de SDRA moderada a grave, pode ser necessdrio utilizar
sedagio profunda. Tais pacientes apresentam risco de
ICUAW, sendo de suma importincia ter um método para
avaliagio da ocorréncia de ICUAW. E interessante que o
uso de achados eletromiogréficos relacionados 8 MDC ou
a PDC neste subgrupo de pacientes, nos quais nio ¢ pos-
sivel um diagnéstico clinico de ICUAW, pode melhorar
a implantagio precoce de estratégias voltadas & mitigacao
de complicagoes relacionadas a disfungao muscular, como
mobilizagao precoce, desmame personalizado da VM, mi-
nimizagio da exposi¢io a corticosteroides e bloqueadores
neuromusculares, e traqueostomia precoce.?**? Futuros
estudos podem focalizar-se na falta de estratégias persona-
lizadas de reabilitagio guiadas pela avaliagao eletromiogra-
fica de desfechos relevantes, como tempo de permanéncia
sob VM e na UTL.

Nossos achados relativos a associagao entre MDC e
PDC e mortalidade mais alta sio coerentes com estudos
prévios. Khan et al.*? conduziram estudos eletromio-
graficos em 48 pacientes com sepse grave e identifica-
ram que condugio neural anormal dentro de 72 horas
ap6s admissao a UTI predisse mortalidade hospitalar
(55% versus 0%; p < 0,001). O desfecho desses pacien-
tes se associou com duragdo prolongada da VM e mais
dias de permanéncia no hospital e na UTIL. O estudo de
Garnacho-Montero et al.?? realizado com 64 pacientes
criticos sépticos demonstrou que a duragao do periodo
de desmame foi significantemente maior nos pacientes
com MDC ou PDC do que nos que ndo tinham estes
diagnésticos (mediana 15 dias versus 2 dias, respectiva-
mente; p < 0,001). A andlise multipla de regressao logis-
tica indicou que PDC foi o tnico fator independente de
risco associado com falha no desmame (odds ratio: 15,4;
intervalo de confianga de 95% - IC95% 4,55 - 52,3; p
< 0,001). Em nosso estudo, escolheu-se o periodo de 7
a 10 dias para diagnéstico de MDC e PDC com base
em estudos prévios. Por exemplo, Latronico et al.,*> em
estudo prospectivo e multicéntrico, realizaram estudos
eletromiograficos didrios em pacientes admitidos a UTI
e demonstraram que sinais eletrofisiolégicos de MDC
ou PDC estavam presentes em 30,4% (IC95% 21,9%
- 40,4%) dos pacientes, com tempo mediano desde a ad-
missdo & UTT até a ocorréncia de MDC ou PDC de 6
dias (IC95%: 5,0 - 9,0).

Os pontos fortes de nosso estudo sao:

- Avaliagao de pacientes com SDRA moderada a gra-
ve: os mecanismos fisiopatolégicos que levam a fa-
lha do desmame e 2 alta taxa de mortalidade neste
grupo podem ser complexos e dependem de diver-
sos fatores, com etiologias potencialmente reversi-
veis para falha no desmame, inclusive carga respi-
ratéria e/ou cardiaca, competéncia neuromuscular
(central e periférica), anormalidades neuromuscu-
lares da doenga critica, fatores neuropsicoldgicos e
distirbios endécrinos. Além disto, a dependéncia
no desmame da VM é um marco da doenca critica
cronica e preditor independente de mortalidade.”

- Inclusio de pacientes mecanicamente ventilados
sob seda¢io profunda: o exame neurolégico ¢, em
geral, pouco confidvel em pacientes sob ventilagao
mecanica em razio de encefalopatia, sedagio ou
da condigao critica do paciente, podendo ser ne-
cessédrios estudos eletrofisiolégicos abrangentes dos
nervos periféricos para estabelecer o diagndstico e
o prognoéstico de pacientes com doenga critica nes-
te contexto.!!”

Nosso estudo tem também importantes limitagoes
como o pequeno numero de pacientes, o que limitou o
uso de ajustes para covaridveis, e isto pode ter resultado
em mensurago imprecisa do risco. Além disto, o tamanho
pequeno da amostra limita a generalizagio dos achados de
nosso estudo. Também estiveram ausentes dados relativos a
covaridveis importantes, como bidpsia muscular, varidveis
da VM e biomarcadores. Nao se registrou avaliacio da se-
quéncia de contracdo muscular, para comparar ventilagao
espontinea e suporte em pacientes despertos. Por fim, nio
se registraram outros desfechos importantes, que poderiam
reforcar a conexdo entre MDC/PDC e mortalidade.

CONCLUSAO

Os sinais eletromiograficos de miopatia ou polineuro-
patia da doenga critica podem se associar com mortalidade
na unidade de terapia intensiva em pacientes com sindro-
me do desconforto respiratério agudo moderada a grave.
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ABSTRACT

Objective: To evaluate whether electromyographical findings
could predict intensive care unit mortality among mechanically
ventilated septic patients under profound sedation.

Methods: A prospective cohort study that consecutively
enrolled moderate-severe acute respiratory distress syndrome
(partial pressure of oxygen/fraction of inspired oxygen < 200)
patients who were > 18 years of age, dependent on mechanical
ventilation for = 7 days, and under profound sedation
(Richmond Agitation Sedation Scale < -4) was conducted.
Electromyographic studies of the limbs were performed in
all patients between the 7% and the 10 day of mechanical
ventilation. Sensory nerve action potentials were recorded from
the median and sural nerves. The compound muscle action
potentials were recorded from the median (abductor pollicis
brevis muscle) and common peroneal (extensor digitorum
brevis muscle) nerves.

Results: Seventeen patients were enrolled during
the seven months of the study. Nine patients (53%) had
electromyographic signs of critical illness myopathy or
neuropathy. The risk of death during the intensive care unit
stay was increased in patients with electromyographical signs
of critical illness myopathy or neuropathy in comparison to
those without these diagnostics (77.7% versus 12.5%, log-rank
p = 0.02).

Conclusion: Electromyographical signs of critical illness
myopathy or neuropathy between the 7* and the 10 day of
mechanical ventilation may be associated with intensive care
unit mortality among moderate-severe acute respiratory distress
syndrome patients under profound sedation, in whom clinical
strength assessment is not possible.

Keywords: Critical illness; Polyneuropathies; Prognosis;
Mortality; Electromyography; Respiratory distress syndrome;
Respiration, artificial; Sedation; Intensive care units
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