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Resumo

Fundamento: Apesar de avancos significativos no entendimento da fisiopatologia e manejo da asma, alguns efeitos
sistémicos da asma ainda nao sao bem definidos.

Objetivos: Comparar a funcao cardiaca, o nivel de atividade fisica basal, e a capacidade funcional de pacientes jovens
com asma leve a moderada com controles saudaveis.

Métodos: Dezoito voluntdrios saudaveis (12,67 = 0,39 anos) e 20 pacientes asmaticos (12,0 = 0,38 anos) foram
incluidos no estudo. Os parametros de ecocardiografia foram avaliados pelo exame de ecocardiogragia com Doppler
convencional e tecidual (EDT).

Resultados: Apesar de o tempo de aceleracao pulmonar (TAP) e da pressao arterial sistélica pulmonar (PASP) encontrarem-se
dentro da faixa de normalidade, esses parametros foram significativamente diferentes entre o grupo controle e o grupo
asmatico. O TAP foi menor (p < 0,0001) e a PASP maior (p < 0,0002) no grupo de individuos asméticos (114,3 = 3,70 ms e
25,40 *= 0,54 mmHg) que o grupo controle (135,30 + 2,28 ms e 22,22 *+ 0,40 mmHg). O grupo asmatico apresentou velocidade
diastdlica inicial do miocérdio (F’, p = 0,0047) e relagao entre E’ e velocidade tardia mais baixas (E’/A’, p = 0,0017) (13,75 = 0,53
cm/s e 1,70 = 0,09, respectivamente) em comparacao ao grupo controle (15,71 = 0,34 cm/s e 2,12 + 0,08, respectivamente) na
valva trictispide. No exame Doppler tecidual do anel mitral lateral, o grupo asmético apresentou menor E’ em comparacao ao
grupo controle (p = 0,0466; 13,27 = 0,43 cm/s e 14,32 + 0,25 cm/s, respectivamente), mas nao houve diferenca estatistica na
razao E'/A’ (p = 0,1161). O tempo de relaxamento isovolumétrico foi maior no grupo de pacientes asmaticos (57,15 = 0,97 ms)
que no grupo controle (52,28 + 0,87 ms) (p = 0,0007), refletindo uma disfuncao global do miocardio. O indice de performance
miocardica direito e esquerdo foi significativamente maior no grupo asmético (0,43 + 0,01 e 0,37 * 0,01, respectivamente) que
no grupo controle (0,40 = 0,01 e 0,34 + 0,01, respectivamente) (p = 0,0383 e p = 0,0059 respectivamente). O nivel de atividade
fisica e a distancia percorrida no teste de caminhada de seis minutos foram similares entre os grupos.

Conclusao: Mudancas nos parametros ecocardiograficos, avaliados pela ecocardiografia convencional e pela EDT foram
observadas em pacientes com asma moderada a grave com capacidade funcional e nivel de atividade fisica basal
normais. Nossos resultados sugerem que o ecocardiograma pode ser util para a deteccao precoce e a evolucao de
alteracoes cardiacas induzidas pela asma. (Arq Bras Cardiol. 2018; 110(3):231-239)
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Abstract

Background: Despite significant advances in understanding the pathophysiology and management of asthma, some of systemic effects of
asthma are still not well defined.

Objectives: To compare heart function, baseline physical activity level, and functional exercise capacity in young patients with mild-to-moderate
asthma and healthy controls.

Methods: Eighteen healthy (12.67 = 0.39 years) and 20 asthmatics (12.0 = 0.38 years) patients were enrolled in the study.
Echocardiography parameters were evaluated using conventional and tissue Doppler imaging (TDI).

Results: Although pulmonary acceleration time (PAT) and pulmonary artery systolic pressure (PASP) were within normal limits, these parameters
differed significantly between the control and asthmatic groups. PAT was lower (p < 0.0001) and PASP (p < 0.0002) was higher in the asthma group
(114.3 = 3.70ms and 25.40 = 0.54 mmHg) than the control group (135.30 = 2.28 ms and 22.22 + 0.40 mmHg). The asthmatic group had significantly
lower early diastolic myocardial velocity (E’, p = 0.0047) and lower E’ to late (E'/A, p = 0.0017) (13.75 = 0.53 cm/s and 1.70 = 0.09, respectively)
compared with control group (15.71 = 0.34 cm/s and 2.12 = 0.08, respectively) at tricuspid valve. In the lateral mitral valve tissue Doppler, the
asthmatic group had lower E” compared with control group (p = 0.0466; 13.27 = 0.43 cm/s and 14.32 = 0.25 cm/s, respectively), but there was no
statistic difference in the E'/A’ ratio (p = 0.1161). Right isovolumetric relaxation time was higher (p = 0.0007) in asthmatic (57.15 = 0.97 ms) than the
control group (52.28 = 0.87 ms), reflecting global myocardial dysfunction. The right and left myocardial performance indexes were significantly higher
in the asthmatic (0.43 = 0.07 and 0.37 =+ 0.01, respectively) compared with control group (0.40 = 0.07 and 0.34 = 0.01, respectively) (p = 0.0383
and p = 0.0059, respectively). Physical activity level, and distance travelled on the six-minute walk test were similar in both groups.

Conclusion: Changes in echocardiographic parameters, evaluated by conventional and TDI, were observed in mild-to-moderate asthma
patients even with normal functional exercise capacity and baseline physical activity level. Our results suggest that the echocardiogram may be
useful for the early detection and evoluation of asthma-induced cardiac changes. (Arq Bras Cardiol. 2018; 110(3):231-239)

Keywords: Exertional Dyspnea / physiopathology; Echocardiography, Doppler; Asthma / physiopathology; Vascular Remodeling, Veentricular Dysfunction.
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Introducao

A asma é caracterizada por inflamagao crénica e
remodelamento das vias aéreas." Esse remodelamento leva a
mudangas estruturais nas paredes das vias aéreas induzidas
por danos e reparos repetidos que podem resultar em
perda irreversivel da fungao pulmonar.? Além disso, a asma
pode causar um aumento na angiogénese nos bronquios’®
e remodelamento dos vasos pulmonares, culminando em
mudangas tanto na circulagdo brénquica como pulmonar.*

A interagao entre doengas respiratérias e a fungao
cardiovascular é complexa. Mudangas na estrutura e na
fungao do ventriculo direito estao associadas com hipertensao
pulmonar.® Hipoxemia e hipercapnia recorrentes, associadas
a diferentes mediadores e citocinas relacionados a inflamacao
cronica das vias aéreas nos pacientes com asma causam
vasoconstricao pulmonar e desenvolvimento de hipertensao
pulmonar, com consequente hipertrofia/dilatagdo do
ventriculo direito.® A disfuncao diastélica do ventriculo direito
é a alteracao hemodinamica mais precoce nos pacientes com
asma, devido ao aumento na pés-carga imposta ao ventriculo.”
A doenga pulmonar afeta o tamanho, o formato e a fungao
do ventriculo direito, embora a fungao respiratéria alterada
também possa afetar o ventriculo esquerdo.®

A ecocardiografia é um método acessivel, ndo invasivo,
relativamente seguro e de baixo custo para avaliagdo do
ventriculo direito. A ecocardiografia com Doppler tecidual (EDT)
fornece uma medida quantitativa das velocidades regionais
no miocardio bem como de intervalos sistélicos e diastélicos.®
AEDT consegue detectar anormalidades subclinicas do ventriculo
direito quando os achados do ecocardiograma convencional
encontram-se na faixa de normalidade,® permitindo, assim, a
detecgdo da disfuncao do ventriculo direito em estagios iniciais
de uma doenca.”"

Estudos recentes com adultos jovens asmaticos, em que a
EDT foi utilizada, encontraram disfuncao diastélica subclinica

diretamente relacionada a gravidade da doenca, sugerindo
que essa técnica de imagem possui maior valor preditivo
que o exame convencional para a avaliagao da fungao do
ventriculo direito.’ Resultados similares foram relatados
para criangas e adolescentes em fase estdvel da asma.
Shedeed'" avaliou criangas e adolescentes com idade entre
5 e 15 anos, com diagndstico de asma moderada a grave,
e os resultados da EDT apontaram disfungao ventricular
direita positivamente correlacionada com a gravidade da
doenca, apesar de resultados aparentemente normais na
ecocardiografia convencional. Ozdemir et al." relataram
uma correlagdo negativa entre a disfuncao ventricular
direita e o fluxo expiratério maximo em criangas com asma,
sugerindo que a EDT tem importante valor diagnéstico
na detecgao precoce e monitoramento das repercussoes
cardiacas em criangas com asma.

O fendtipo clinico da asma pode afetar o desempenho
miocardico de maneiras diferentes. Criangas com asma e
predominancia de respiragao superficial, como manifestagao
da doenca, apresentam disfungao mais grave do miocardio que
aquelas com predominancia de sibilo.”? O objetivo do presente
estudo foi comparar a funcdo cardiaca, a qualidade de vida, o nivel
de atividade fisica, a capacidade funcional e a forga/endurance
muscular inspiratéria em pacientes jovens com asma leve a
moderada, e em controles saudaveis para determinar o impacto
dessa doenga sobre varidveis ecocardiogréficas.

Métodos

Populacao do estudo

Criangas e adolescentes do sexo masculino e feminino, com
idade entre 10 e 16 anos, com asma leve a moderada foram
incluidos no estudo. A gravidade da asma foi estabelecida
com base nas diretrizes da Estratégia Global para o Manejo e
Prevengao da Asma (Clobal Strategy for Asthma Management
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and Prevention)." O grupo controle foi composto de criangas
e adolescentes considerados saudéveis. Os grupos foram
pareados quanto ao sexo e a idade.

Critérios de inclusao

O grupo com asma consistiu em criangas e adolescentes
com diagnéstico clinico e espirométrico de asma, ha mais
de 30 dias sem histéria de infecgdo aguda das vias aéreas
superiores ou inferiores, ou agravamento dessa condigao.
Os participantes do grupo controle apresentavam histéria
clinica e funcao pulmonar normais.

Critérios de exclusao

Foram excluidos do estudo criancas e adolescentes
com doenca pulmonar aguda ou cronica, deformidade
toracica importante, doengas neuromuscular, cardiovascular,
digestiva, reumatica, osteoarticular ou genitourindria,
sindrome genética ou qualquer condicdo adversa a satde
que comprometesse a seguranca dos participantes na
realizagao dos testes propostos no protocolo.

Protocolo de avaliagao

Altura (m) e peso (Kg) foram medidos utilizando-se uma
balanca antropométrica (Filizola™, Sao Paulo, SP, Brasil).
Os testes foram realizados em duas etapas: Etapa 1 — andlise
espirométrica para confirmar o diagndstico e a classificagao
da asma. Em seguida, foram administrados os questiondrios
de qualidade de vida e atividade fisica basal. A forga e a
endurance dos masculos inspiratérios foram entdao medidas.
A capacidade funcional foi avaliada pelo teste de caminhada
de seis minutos (TC6M) 30 minutos apds a avaliacao dos
musculos inspiratérios. Etapa 2 — Exame de ecocardiografia.
A ordem das duas etapas foi determinada aleatoriamente com
um intervalo maximo de 15 dias entre elas.

Teste de funcao pulmonar

As variaveis espirométricas analisadas foram a capacidade
vital forcada (CVF), o volume expiratério forgado no primeiro
segundo de CVF (VEF,) e o indice de Tiffeneau (VEF /CVF).
O grupo com asma também foi submetido a prova
broncodilatadora, 20 minutos apés inalacao de salbutamol
(400 ug/dose, distribuido em quatro inalagbes de 100 ug,
com um minuto de intervalo entre as inalagoes). Os valores
previstos foram analisados e descritos pelas equagdes
propostas por Polgar e Promadhat. Um aumento no VEF,
igual ou maior que 12% do predito, apds a administragdo de
salbutamol, confirmavam a limitacdo variavel ao fluxo de ar.

Avaliacao da pressao inspiratoria maxima

A pressao inspiratéria maxima (PImax) foi avaliada
utilizando-se um manovacuémetro analégico (MDI® modelo
MVD300, Porto Alegre, Brasil), iniciando-se a partir do
volume residual. Foram realizadas no minimo cinco medidas
reprodutiveis, e as manobras foram repetidas até as duas
maiores medidas nao se diferirem mais que 5% entre si."
O maior valor medido foi usado para se estabelecer a carga
para a avaliagdo da endurance muscular inspiratéria.
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Avaliacao da endurance muscular inspiratéria

A endurance muscular inspiratéria foi avaliada apés a
determinacao da Plmax, utilizando-se uma versao modificada
do protocolo proposto por Sette et al.,'® A endurance muscular
inspiratéria foi definida como o tempo maximo tolerado em
respiracdo espontanea com carga correspondente a 30% da
Plmax até exaustao, que foi definida como incapacidade de
superar a carga inspiratéria em duas tentativas consecutivas.
Os critérios para interrupgao do teste foram cansago extremo,
tontura, desconforto, dor nas bochechas ou saturagao periférica
de oxigénio (SpO,) menor que 85%.

Avaliacao da capacidade funcional pelo TC6M

O TC6M foi realizado com base nas diretrizes da Sociedade
Torécica Americana (American Thoracic Society). O participante
era orientado a caminhar o mais rdpido possivel ao longo de
um corredor plano de 30 metros, marcado a cada 3 metros,
recebendo incentivo verbal de um mesmo avaliador a cada
30 segundos. Um segundo avaliador permanecia em uma das
extremidades do percurso para auxiliar na coleta de dados
no inicio e no final do teste. Pressao arterial (PA), frequéncia
respiratéria (FR), frequéncia cardiaca (FC), SpO,, e escore de
dispneia de Borg em repouso e durante o esforco fisico foram
medidos no inicio e no final do teste. O TC6M foi realizado duas
vezes, com um intervalo de 30 minutos entre eles. O teste em
que o participante percorreu a maior distancia foi considerado
para andlise estatistica. Os critérios para interrupgao do teste
foram cansago extremo, SpO, menor que 85% ou qualquer outro
desconforto. A dispneia em repouso e durante o exercicio foi
avaliada pela escala modificada de Borg,'” a qual é pontuada de
0a 10 pontos com base nas respostas verbais correspondendo a
nenhuma ou méaxima falta de ar, respectivamente.

Avaliacao da qualidade de vida

A qualidade de vida foi avaliada pelo instrumento Pediatric
Quality of Life Inventory™, versao 4.0 (PedsOL 4.0).'%"
Auto-avaliagoes estavam disponiveis para os seguintes
grupos etarios: 5a 7, 8a 12 e 13 a 18 anos. Os itens em
cada formuldrio eram similares para cada grupo, diferindo-se
apenas na adequagao da linguagem em relagao ao grau
de desenvolvimento. A qualidade de vida do grupo dos
participantes com asma também foi avaliada pelo questionario
Paediatric Asthma Quality of Life Questionnaire (PAQLQ),*
traduzido e culturalmente adaptado para o portugués do Brasil
para criangas e adolescentes com idade entre 7 e 17 anos.?'

Avaliacao da atividade fisica basal

A atividade fisica foi avaliada pelo questionario Physical
Activity Questionnaire — Child (PAQ-C),** que investiga a
pratica de atividade fisica em criangas e adolescentes nos sete
dias anteriores ao preenchimento do mesmo.

Avaliacao da variavel ecocardiografica

Um Unico cardiologista pediatrico, cego para o status
respiratério dos participantes, realizou o exame de
ecocardiografia. O exame foi realizado com o participante
posicionado em dectbito lateral esquerdo e dectbito dorsal,
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utilizando-se um aparelho da marca Toshiba, com transdutores
de frequéncia variavel (2 a 7 MHz). Foram obtidos no minimo
cinco batimentos consecutivos da janela paraesternal para
determinar os diametros internos dos ventriculos. Os exames
foram gravados e analisados offline por dois especialistas em
ecocardiografia pediatrica.

As fungoes dos ventriculos esquerdo e direito foram avaliadas
por ecocardiografia bidimensional: modo-M, Doppler pulsatil,
com mapeamento de fluxo em cores e tecidual, segundo diretrizes
da Sociedade Americana de Ecocardiografia (American Society
of Echocardiography). As seguintes medidas foram coletadas
para andlise estatistica: didmetros da aorta, atrio esquerdo,
parede anterior do ventriculo direito, diametor diastélico final
do ventriculo direito, septo interventricular, dimensao diastélica
final do ventriculo esquerdo, dimensao sistdlica do ventriculo
esquerdo, e parede posterior do ventriculo esquerdo, obtidos
nos planos paraesternal eixo curto e paraesternal eixo longo,
utilizando-se 0 modo-M. Nenhum paciente apresentava doenga
cardiaca congénita e todos apresentavam fungao sistdlica do
ventriculo esquerdo simétrica.

O corte apical de quatro cdmaras permite o estudo do
fluxo de sangue pelas valvas atrioventriculares. A velocidade
diastélica inicial (E) e a velocidade tardia (A) das valvas mitral
e trictspide, bem como a razao E/A foram usadas para avaliar
a fungao de enchimento biventricular. A EDT foi usada para
avaliar a carga cardiaca e determinar o indice de performance
miocérdica (IPM). A EDT ventricular esquerda foi obtida
por meio do anel mitral, e a EDT do ventriculo esquerdo
por meio do anel lateral da valva tricGspide. Os picos das
velocidades diastélicas inicial (E') e tardia (A), a relagao E'/A,
a velocidade sistélica anular (S'), o tempo de relaxamento
isovolumétrico (TRIV) o de contragdo isovolumétrica

(TCIV) foram obtidos no corte apical de quatro camaras.
O IPM foi definido como o TCIV e TRIV divididos pelo tempo
de ejecao (TE) (Figura 1).

A fungdo sistdlica do ventriculo direito foi avaliada pela
mudanca da area do ventriculo (fractional area change, FAC),
derivada da velocidade da ondassistdlica do anel lateral tricispide
(S) e excursao sistélica do plano anular tricispide (TAPSE).

A pressao arterial sist6lica pulmonar (PASP) também foi
avaliada por dois métodos. O Doppler pulsatil foi realizado
usando o tempo de aceleracao pulmonar (TAP) pelo corte
parasternal esquerdo eixo curto (Figura 2). O perfil normal
é simétrico quanto a forma. Quando a pressao pulmonar e
a resisténcia vascular pulmonar sao elevadas, o pico ocorre
mais precocemente. Outro método utilizado foi a medida da
velocidade méaxima de regurgitagao trictspide, aplicando-se
a equacao modificada de Bernoulli para converter esse
valor em valores presséricos, adicionando-se a pressao atrial
direita (PAD) estimada. A PAD considerada normal foi de
5 mmHg. PASP = gradiente de regurgitagdo trictspide + PAD.
PASP = (Vmax? x 4) + PAD. PA sistélica normal é de até
30 mmHg em repouso e até 40 mmHg durante o exercicio.

Tamanho da amostra

Para o célculo do tamanho da amostra, consideramos como
objetivo testar a igualdade das médias da velocidade da onda
E mitral entre os grupos de pacientes asmaticos e controles.??
Para detectar uma diferenca minima de 4,7 cm/s entre as
médias, com significancia de 5%, poder de pelo menos 80%,
e varidncia baseada em um estudo prévio,’ foi necessaria uma
razao de 0,9 entre controles/asmaticos, correspondendo a
20 criangas asméticas e 18 controles.

.Y

Figura 1 - Doppler tecidual do anel trictiispide em corte apical de quatro cdmaras (E’- pico da velocidade diastélica precoce do anel trictispide; A’: pico da velocidade diastélica
tardia do anel tricuspide; S: velocidade sistélica anular; TRIV: tempo de relaxamento isovolumétrico; TCIV: tempo de contragéo isovolumétrica; TE: tempo de ejecdo).

Arq Bras Cardiol. 2018; 110(3):231-239
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Tempo (ms)

Figura 2 — Doppler de onda pulsada da artéria pulmonar (TAP: tempo de aceleragdo pulmonar = intervalo entre o inicio do fluxo pulmonar e o pico de velocidade; tempo

mais curto de aceleragdo = maior presséo arterial pulmonar).

Analise estatistica

O teste de Kolmogorov-Smirnov foi usado para verificar
a normalidade dos dados. As varidveis foram expressas
em tendéncia central (média e mediana) e variabilidade
(erro padrao da média ou intervalo interquartil-11Q).
Quando apropriado, o teste t ndo pareado ou o teste de
Mann-Whitney foi usado para comparagao das diferentes
varidveis. O coeficiente de correlacio de Pearson ou de
Spearman foi calculado para avaliar associagoes entre
variaveis independentes e variavel resposta. Todas as
analises foram realizados com o programa GraphPad Prism
(versao 5.0, GraphPad Software, Inc., La Jolla, CA, EUA).
Um valor de p < 0,05 foi considerado como indicativo de
significancia estatistica.

Resultados

Antropometria e teste de funcao pulmonar

O grupo controle e o grupo de individuos asmaticos foram
similares quanto a idade, peso, altura, e indice de massa
corporal (IMC). O VEF, e o indice de Tiffeneau (VEF,/CVF)
foram significativamente menores no grupo com asma que no
grupo controle (Tabela 1). Todos os pacientes asméticos eram
clinicamente estaveis. Dos 20 pacientes, 86,95% apresentaram
asma leve, 8,70% asma moderada e 4,35% asma muito grave.

Caracteristicas ecocardiograficas

No presente estudo, foram avaliados pardametros
de ecocardiografia convencional e tecidual em criangas
e adolescentes sadios e asmaticos, sem qualquer
sintoma cardiovascular.

TAPSE, FAC (%) e S’ foram similares entre os grupos controle
e com asma. O IPM foi mais elevado no grupo de individuos
asmaticos. A EDT da fungao diastélica direita revelou que E’,
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A a razao E'/A, avaliados no anel tricGspide, bem como a
velocidade diastélica do anel tricispide E e A e a razao E/A nao
foram significativamente diferentes entre os grupos (Tabela 2).
Além disso, o TRIV foi significativamente maior (p = 0,0007)
no grupo de asméticos (57,15 = 0,97 ms) em comparagao ao
grupo controle (52,28 = 0,87 ms).

Apesar de o TAP e a PASP estarem dentro da faixa de
normalidade (> 130 ms e < 35 mmHg, respectivamente),
esses parametros foram significativamente diferentes
entre os grupos controle e asmatico. O TAP foi mais
baixo (p < 0,0001) e a PASP foi maior (p < 0,0002)
no grupo de pessoas asméticas (114,3 = 3,70 ms
e 25,40 = 0,54 mmHg) que no grupo controle
(135,30 = 2,28 ms e 22,22 = 0,40 mmHg).

A Tabela 3 mostra que S’ foi menor e o IPM maior no grupo
com asma. O IPC da fungao diastélica esquerda revelou que E’
e A foram significativamente diferentes entre os grupos.

Os picos de velocidade diastélica anular mitral E e A e
de E/A foram significativamente diferentes entre os grupos.

Entre as criancas e os adolescentes sadios submetidos ao
exame de ecocardiografia (n = 18), 9 foram submetidos a
avaliagao da resisténcia muscular inspiratéria e da capacidade
funcional, e a administragao dos questionarios de qualidade
de vida e atividade fisica. O grupo com asma foi submetido
a todos os testes utilizados neste estudo.

Endurance muscular inspiratoria

Nédo foram encontradas diferencgas significativas
entre os grupos controle e com asma quanto a Plmax
(1094 = 14,19 cmH,0 € 92,14 £ 5,62 cmH,O, p = 0,178)
ou dispneia basal (0,14 = 0,09 e 0,18 = 0,10, p = 0,871).
Apesar do tempo de endurance muscular inspiratéria mais
curto no grupo com asma (128,9 = 14,08 s), a diferenga
nao alcangou significancia estatistica em relagdo ao controle
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Tabela 1 - Dados antropométricos e do teste de fungdo pulmonar no grupo controle e no grupo de individuos asmaticos

Variavel Controle (n =18) Asma (n = 20) p
|dade (anos) 12,67 +0,39 12,0+0,38 0,143"
Sexo masculino 44, 44% 50% -
Peso (Kg) 525+5,0 50,3 +3,2 0,217
Altura (m) 1,57 +0,34 1,63 +0,22 0,447
IMC 21114 21,0+£1,0 0,937
Peso normal 44,45% 47,6% -
Sobrepeso 33,33% 23,8% -
Obeso 22,22% 28,6% -
Fungao pulmonar
CVF (% predito) 108,7% + 4,7 95,8% + 3,1 0,8147
VEF, (% predito) 102,2% + 4,9 84,4% 3,5 0,017
VEF, /CVF (%) 95,7% £ 1,6 86,4% +2,9 0,0277

Dados expressos em média + erro padrdo da média; IMC: indice de massa corporal; CVF: capacidade vital forgada; VEF : volume expiratorio forgado no primeiro
segundo de CVF; VEF /CVF: indice de Tiffeneau. Comparagéo entre os dois grupos foi feita pelo teste t de Student ou o teste néo paramétrico de Mann-Whitney. 't

de Student e "Mann-Whitney.

Tabela 2 - Parametros de ecocardiografia Doppler das fungdes sistélica e diastélica do ventriculo direito nos grupos controle e asmatico

Fungéo sistélica

Variavel (valor normal) p
Controle (n=18) Asma (n =20)
TAPSE cm (> 1,6) 1,9+0,19 1,8+0,11 0,184
FAC % (> 35) 40 +3,21 38+2,89 0,212
S'cm/s (> 9,5) 12,29 £ 0,26 11,67 +0,34 0,3342"
IPM (< 0,55) 0,40 0,01 0,43 £0,01 0,0383"
Fungao Diastélica

Razéo E'/A' tricispide (> 0,52) 2,12+0,08 1,70+ 0,09 0,00177
E' tricuspide (cm/s) (> 7,8) 15,71 £0,34 13,75+ 0,53 0,00477
Razéo E/A tricuspide (> 0,8) 2,34 40,09 1,71+0,06 <0,00017

Dados expressos em média * erro padrao da média. TAPSE: excurséo sistolica do plano anular tricispide; FAC %: mudanga da area do ventriculo (fractional area
change); S’: velocidade sistélica do miocardio; IPM; indice de performance miocardica; E’: velocidade diastdlica precoce do miocérdio; A’: velocidade diastélica tardia do
miocérdio; E: pico da velocidade diastdlica precoce do anel trictspide; A: pico da velocidade diastélica tardia do anel trictspide (contragéo atrial). Comparagéo entre os
dois grupos foi feita pelo teste t de Student ou o teste néo paramétrico de Mann-Whitney. t de Student e Mann-Whitney. O valor do IDM na vélvula tricispide é de 0,39

(0,6) e 0,43 (0,6) para grupo controle e grupo de individuos asméticos

(154,9 = 46,69 s). Os escores finais da escala Borg foram
significativamente maiores em comparagao a avaliagao basal
em ambos os grupos. Ainda, o grupo com asma (6,1 + 0,39)
apresentou escores finais da escala de Borg significativamente
mais altos (p = 0,0129) que o grupo controle (3,67 = 0,41).

Atividade fisica basal e capacidade funcional no exercicio

A atividade fisica basal, avaliada pelo PAQ-C, foi similar
entre os grupos controle (2,2) e asmatico (2,04). O nlimero
médio de horas gastas em frente a televisao por dia foi de cinco
horas no grupo controle e de 5,71 horas no grupo com asma.

A capacidade funcional foi avaliada pelo TC6M. Todos os
participantes completaram o teste sem interrupgao. Nao foram
encontradas diferengas significativas entre os grupos quanto

as varidveis cardiopulmonares (PA, FC, SpO, e dispneia).
A distancia percorrida nao foi diferente (p = 0,239) entre
os grupos controle (327,3 = 15,73 m) e de asmaticos
(328,8 = 8,62 m).

Avaliacao da qualidade de vida

A qualidade de vida nos grupos controle e asmético foi
medida utilizando-se o PedsQL 4.0. Nao houve diferenca
entre os grupos quanto ao escore PedsQL 4.0 médio
total (p = 0,418) ou quando os escores foram avaliados
separadamente nos dominios emocional (p = 0,698),
social (p = 0,730), e de desempenho escolar (que inclui
frequéncia escolar, desempenho académico, e relacionamento
social) (p = 0,626). O escore do dominio fisico, porém,
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Tabela 3 - Parametros de ecocardiografia Doppler das fungdes sistdlica e diastolica do ventriculo esquerdo nos grupos controle e asmatico

Fungao sistolica

Variavel (valor normal) p
Controle (n =18) Asma (n = 20)
Frac&o de ejecéo % (> 35) 69,0 0,47 69,0 £ 0,80 0,46777
S’ mitral lateral (cm/s) (> 6,7) 8,01+£0,20 7,30+ 0,21 0,0170™
IPM (< 0,55) 0,34 +0,01 0,37 0,01 0,00597
Fungao Diastélica

Razao E'/A' mitral lateral (> 0,82) 2,89+0,09 2,52+0,20 0,11617
Lateral mitral E' cm/s (> 10,0) 14,32+ 0,25 13,27 £ 0,43 0,0466"
Raz&o E/A mitral (> 0,8) 342+0,17 2,25+0,14 <0,00017

Dados expressos em média + erro padrdo da média. S’: velocidade sistdlica do miocérdio; IPM: indice de performance miocardica; E’: velocidade diastdlica inicial
do miocérdio; A’: velocidade diastdlica tardia do miocérdio; E: pico da velocidade diastélica inicial do anel tricispide; A: pico da velocidade diastdlica tardia do
anel tricuspide (contragdo atrial). Comparagéo entre os dois grupos foi feita pelo teste t de Student ou o teste nédo paramétrico de Mann-Whitney. t de Student e
MMann-Whitney. O valor de S’ na vélvula mitral foi de 7,93 (1,07) e 7,12 (1,08) para grupo controle e grupo de individuos asmaticos.

foi significativamente menor (p = 0,005) no grupo com
asma (74,06 + 2,54) em comparagao ao grupo controle
(92,86 = 3,71). Em relacdo ao PAQLQ, ndo foram observadas
diferencas entre os sexos em nenhum desses dominios.
O dominio “sintomas” teve o maior impacto negativo
(5,22 + 0,23).

Discussao

Os presentes achados demonstram, pela primeira
vez, que o TAP foi significativamente menor e a PSAP foi
significativamente maior no grupo com asma em comparagao
ao grupo controle. A EDT é usada para avaliar medidas
quantitativas das velocidades regionais do miocardio e dos
intervalos sistélico e diastélico.® A EDT possibilita a detecgao
de disfungao ventricular direita em estagios iniciais da
doenca respiratéria.® No presente estudo, foram encontradas
diferencas significativas em E’ e A’ avaliadas nos anéis mitral
e tricGspide. Além disso, o IPM dos ventriculos direito e
esquerdo foi significativamente maior no grupo com asma.
Interessante notar que a endurance muscular inspiratéria, o
nivel de atividade fisica basal e a capacidade funcional foram
similares entre os grupos. De modo geral, esses resultados
sugerem que os parametros ecocardiograficos, especialmente
os de IPM, podem ser (teis como avaliagdo complementar
de pacientes com asma, permitindo a detecgao precoce das
repercussoes cardiacas.

A interagao entre doengas respiratérias e a fungao
cardiovascular é complexa. Mudangas na estrutura e na
fungdo do ventriculo direito estdo associadas com hipertensao
pulmonar.® No presente estudo, apesar de o ecocardiograma
convencional ndo haver demonstrado nenhuma evidéncia
de mudangas na estrutura do ventriculo direito, o grupo
com asma mostrou uma redugdo no TAP e um aumento na
PASP em comparagao ao grupo controle. Um estudo recente
demonstrou que o TAP correlaciona-se inversamente com
hemodinamica pulmonar medida por cateterismo de coragao
direito, e diretamente com complacéncia arterial pulmonar
em criangas.** Diferentemente dos resultados descritos por
Shedeed," Ozdemir et al.,'® e Zedan et al.,"> ndo observamos
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hipertrofia do ventriculo direito no grupo com asma. Ainda, no
presente estudo, a ecocardiografia Doppler convencional
mostrou diferenca estatisticamente significativa entre os grupos
quanto a velocidade de enchimento inicial da trictspide e
velocidade de fluxo trictspide decorrente da contragao atrial
(E, A e E/A) avaliadas nos anéis das valvas mitral e trictspide.
Por outro lado, Shedeed'" ndo encontrou diferengas significativas
nessas variaveis entre os grupos controle e com asma ou entre
os diferentes graus de gravidade da asma.

Muitos estudos demonstraram que pacientes com asma
apresentam disfungao diastdlica.”'"> De fato, no presente
estudo, foram detectadas diferencas significativas entre
controles e asmaticos quanto as velocidades diastélicas E’ e A do
miocardio bem como a razdo E’/A avaliada no anel tricGspide.
Resultados similares foram encontradas no anel mitral, com
reducdo na velocidade miocérdica durante diastole inicial e um
aumento na velocidade miocérdica durante a contracao atrial.
Além disso, um aumento significativo no TRIV foi encontrado no
grupo com asma, contribuindo para um aumento significativo
no IPM. O aumento no IPM no ventriculo esquerdo, contudo,
ocorreu a custa de uma reducdo na velocidade sistélica
no ventriculo.

O fendtipo clinico da asma pode afetar diferentemente a
performance miocardica. Zedan et al.'> compararam o IPM de
criangas com asma de acordo com o fenétipo (predominancia
de respiragao superficial ou sibilo como manifestagao clinica) e
encontraram que aqueles com respiragao superficial apresentam
maior IPM. Neste estudo, as criancas e adolescentes asméticos
foram avaliados em um (Gnico grupo, com base somente do
diagnéstico clinico e espirométrico da asma.

No presente estudo, a PImax foi similar entre os grupos,
apesar de redugoes significativas no VEF, e no indice de
Tiffeneau no grupo asmatico. Os resultados do estudo
envolvendo a forca muscular inspiratéria em criangas e
adolescentes asmaticos sao conflitantes. Alguns estudos mostram
que nao existe diferenga,?** e outros estudos mostram que a
forca dos musculos inspiratérios de criangas e adolescentes
asmaticas é reduzida em relagao a outros de mesma idade.?”
Resultados similares foram observados na endurance muscular
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inspiratoria. O teste de endurance foi similar nos grupos controle
e asmatico. No entanto, a dispneia de esforgo avaliada no fim
do teste de endurance foi significativamente mais intensa no
grupo com asma, sugerindo que essa variavel pode ter um valor
discriminatério entre individuos sadios e aqueles com asma
quando submetidos ao mesmo nivel de sobrecarga muscular
inspiratéria. Existe um nimero de fatores determinantes da
endurance muscular inspiratéria, tais como forca e duragao da
contracao, velocidade de encurtamento, relacao entre pressao
inspiratéria basal (Pl) e PImax (PI/PImax) e o padrao de fluxo
inspiratério adotado pelos pacientes durante a avaliagdo.?
Mais estudos sdo necessarios para esclarecer o maior escore
de dispneia no grupo com asma.

O TC6M é considerado um método seguro, e de facil
administragao para avaliagdo da capacidade submdxima no
exercicio em criangas e adolescentes saudaveis,* e naquelas com
doencas respiratrias.**2 Similar aos resultados de Basso et al.,*' e
Soares etal.,”” no presente estudo, ndo houve diferenca entre os
grupos na distancia percorrida ou nas varidveis cardiovasculares
analisadas antes e ap6s o TC6M. Do mesmo modo, os estudos
utilizando outros métodos de avaliacao da capacidade funcional,
tais como, o shuttle walking test** e o teste de exercicio
cardiopulmonar** também nao descreveram diferenca entre
criangas e adolescentes asmaticas e o grupo controle.

A qualidade de vida é um dos desfechos mais importantes
na avaliacdo de pacientes com doenca cronica. Em nosso
estudo, esse aspecto foi avaliado utilizando-se um
questiondrio genérico e um questiondrio especifico
para criancas e adolescentes com asma. Em relacao ao
instrumento genérico, a qualidade de vida foi similar entre
0s grupos quanto a maioria dos dominios, exceto o escore
do dominio fisico, o qual foi significativamente menor no
grupo com asma. Em concordancia com os dados descritos
por Basaran et al.** e Andrade et al.,>** a média de escore
do questiondrio especifico para asma foi de 5,67 + 0,23,
indicando uma boa qualidade de vida entre as criangas e
adolescentes estudados no presente estudo.

Limitacoes do estudo

O pequeno tamanho da amostra poderia ser considerado
uma limitacdo deste estudo. No entanto, mesmo com um
pequeno nimero de participantes, foi possivel demonstrar
mudangas em varidveis avaliadas por meio da ecocardiografia
convencional e tecidual entre criancas e adolescentes com
asma em comparagao ao grupo controle. Outra limitagao
refere-se a avaliagdo da capacidade funcional. O TC6M é
considerado um teste de exercicio subméaximo para medida
da capacidade fisica funcional. E possivel que as variaveis
analisadas em um teste de estresse cardiopulmonar maximo
seriam mais sensiveis em detectar diferengas na capacidade
funcional entre individuos considerados saudaveis e aqueles
com asma. Uma terceira limitagao foi a falha em avaliar o
padrao de respiragao adotado durante o teste de endurance
muscular inspiratéria. O registro do fluxo inspiratério permite a
avaliagao do tempo inspiratério, tempo expiratério, ciclo total
e razdo entre tempo inspiratério/ciclo total, uma vez que o
desempenho no teste de endurance pode variar dependendo
do padrao de respiragao adotado. O mecanismo exato para

esclarecer a diferenca na dispneia de esforgo entre individuos
sadios e aqueles com asma durante o teste de endurance
muscular inspiratéria precisa ser determinado.

Conclusao

Pacientes com asma apresentaram mudangas significativas
nas velocidades diastélicas do miocardio e o IPM de ambos
os ventriculos, mas sem repercussoes quanto a capacidade de
exercicio avaliada pelo TC6M. Outros estudos sao necessarios
para confirmar esses achados e avaliar as implicagoes clinicas
dessas anormalidades.
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