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Resumo

Objetivo: Determinar as interrelagdes entre fungao pulmonar e os atributos massa
e forga muscular em pacientes com doenga pulmonar obstrutiva crénica (DPOC).
Meétodo: 22 pacientes com DPOC foram submetidos a avaliacdo espirométrica, a
composicdo corporal por bioimpedancia elétrica e de forga muscular do quadri-
ceps femoral pela andlise da contragdo voluntdria maxima (CVM). Para testar as
relagdes entre os indicadores volume expiratério forcado em um segundo (VEF,),
massa magra (MM) e CVM foram realizadas correlagdes de Pearson. Resultados:
Houve relagdes significantes entre o VEF, e a MM (r=0,48;p=0,02), VEF, e a CVM
(r=0,45; p=0,05), assim como a MM e a CVM (r=0,67;p=0,002). Conclusao: Os
resultados desse estudo demonstram que em pacientes com DPOC estaveis de
grau moderado, o disttrbio ventilatério obstrutivo, evidenciado pelo indicador
espirométrico VEF,, relacionou-se com os atributos de massa e forca muscular
periférica, e o declinio da forga foi proporcional a massa muscular remanescente.

Descritores: DPOC; Espirometria; For¢a muscular; Massa muscular.

Abstract

Objective: To determine the interrelationships between lung function and attri-
butes mass and muscle strength in patients with chronic obstructive pulmonary
disease (COPD). Method: 22 patients with COPD underwent spirometry evalua-
tion, body composition by bioelectrical impedance and strength of the quadri-
ceps muscle by the analysis of maximal voluntary contraction (MVC). To test the
relationships between indicators forced expiratory volume in one second (FEV),
lean mass (LM) and CVM Pearson correlations were performed. Results: There
were significant relationships between FEV, and MM (r = 0.48, p = 0.02), FEV, and
MVC (r = 0.45, p = 0.05), as well as MM and MVC (r = 0.67, p = 0.002). Conclusion:
The results of this study demonstrate that in patients with stable moderate COPD,
obstructive respiratory disorder, evidenced by spirometric indicator FEV, was
related to the attributes of mass and peripheral muscle strength, and the decline
of force was proportional to muscle mass remaining.

Key words: COPD; Muscle; Muscle strength; Spirometry.
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Introducéo

A doenca pulmonar obstrutiva cronica
(DPOC) é uma enfermidade respiratéria preve-
nivel e tratavel, que se caracteriza por obstru-
¢ao cronica do fluxo aéreo, que ndo é totalmen-
te reversivel, sendo associada a uma resposta
inflamatdria anormal a inalacdo de fumaca de
cigarro e de outras particulas e gases toxicos'.

Apesar da alteragao primaria na DPOC ser
pulmonar-ventilatéria, a capacidade de realizar
exercicio e, portanto, a habilidade de realizar ati-
vidades na vida didria, ficam marcadamente re-
duzidas. O modelo da “espiral da dispneia” su-
gere que, para evita-la, os pacientes com DPOC
adotam um estilo de vida sedentério, que con-
duz a uma reducdo da capacidade aerdbia dos
musculos periféricos. A falta de condicionamen-
to faz com que a contribui¢cdo do metabolismo
anaerobio glicolitico para a geragdo energética
aumente substancialmente, resultando em lacta-
cidemia precoce com consequente hiperventila-
¢do e agravamento da dispneia?®.

No entanto, além do sedentarismo, es-
tudos recentes fornecem evidéncias de que a
etiologia da limitacdo ao exercicio em pacientes
com DPOC é multifatorial***, com consequén-
cias que podem convergir para a sindrome da
disfungdo muscular esquelética (SDM). Tal sin-
drome € caracterizada por atrofia (sarcopenia),
perda de forga e de poténcia musculares, consti-
tuindo um fator relevante para explicar a redu-
¢do da tolerdncia ao exercicio em pacientes com
DPOC". Sua etiologia ainda ndo estéd totalmente
elucidada, porém, é provavel que envolva fatores
como descondicionamento, hipdxia sistémica e/
ou hipercapnia, deplegao nutricional, uso cré-
nico ou repetitivo de drogas (esteroides), altera-
¢Oes induzidas pela idade, disfuncdo hormonal
e inflamacao sistémica*°.

Diversos estudos tém mostrado que a sin-
drome da disfung¢do muscular periférica con-
tribui para a intolerancia ao exercicio®, piora da
qualidade de vida’ e afeta a sobrevida em pa-
cientes com DPOC avangada®.

A partir dos conhecimentos de que os
musculos periféricos sdo potenciais sitios de
melhora da capacidade funcional de pacientes
com DPOC, apesar da grande irreversibilidade
do comprometimento pulmonar, é de especial
interesse o entendimento das relacoes entre es-
trutura e a fungdo pulmonar e muscular desses
pacientes.

Nesse contexto, esse estudo objetivou in-
vestigar as relagdes entre o indicador funcional
respiratério (VEF)) e as propriedades massa e
forca muscular periférica, bem como a relacao
entre composi¢do corporal (massa magra) e a
forca muscular periférica em pacientes com
DPOC.

Material e método

Os objetivos e procedimentos realizados
foram previamente explicados aos pacientes,
obtendo-se o consentimento livre e esclarecido,
de acordo com o Comité de Ftica em Pesquisa
(CoEP) da Universidade Nove de Julho, que anali-
sou e aprovou o estudo (Processo n° 103581-2006).

Amostra

A amostra calculada foi de 18 pacientes
com diagnoéstico de DPOC. Dos 41 pacientes
triados, dois ndo foram localizados ap6s o conta-
to inicial, sete ndo compareceram nas avaliagdes
por motivos logisticos (distdncia do domicilio
e problemas familiares), e dez foram excluidos
por apresentaram comorbidades cardiacas e/ou
ortopédicas associadas. Portanto, 22 pacientes
totalizaram a composi¢do da amostra.

Os critérios de inclusdo abrangeram pa-
cientes com diagnoéstico clinico-funcional de
DPOC (GOLD estadio IIa1V) ' de ambos os géne-
ros, com doenca estavel (sugerida por nenhuma
alteracao na medicagdo durante quatro semanas
prévias ao ingresso no estudo), ndo envolvidos
em programas de reabilitagdo pulmonar, seden-
tarios®, e que forneceram o consentimento livre
e esclarecido. Foram excluidos pacientes com



doengas cardiovasculares, que passaram por ci-
rurgias recentes, distirbios metabdlicos, defici-
éncia de al-antitripsina, doengas consumptivas
e neuromusculares, limita¢des ortopédicas e
neuropatias associadas.

Todos os pacientes estavam otimizados em
termos de terapia clinica: manutengao de g, de
curta e longa duragao, teofilina e esteroides ina-
latérios. Nenhum paciente utilizava esteroides
orais ou oxigenoterapia domiciliar no momento
do estudo.

Desenho do estudo

Trata-se de um estudo transversal reali-
zado no Laboratério de Fisiologia Clinica do
Esfor¢co da Universidade Nove de Julho, Sao
Paulo-SP. O protocolo do estudo envolveu os se-
guintes procedimentos:

Os pacientes inicialmente realizaram: (1)
teste de funcdo pulmonar (espirometria com
prova broncodilatadora), (2) antropometria, (3)
bioimpedancia elétrica, e (4) contragdo volunta-
ria maxima do membro dominante.

Antropometria e composi¢do
corporal

A mensuragdo da estatura (cm) foi reali-
zada com o paciente descalgo, em posicdo ereta
e ap0s inspiracdo profunda, mantendo os pés
unidos e com o peso do corpo distribuido entre
eles. A tomada dessa medida foi realizada em
estadidometro especifico e os valores foram apro-
ximados em 0,5cm. A tomada de peso corpéreo
foi realizada utilizando-se uma balanca mecéani-
ca antropométrica da marca Welmy®. A mensu-
ragdo do peso (kg) foi tomada com os pacientes
descalcos e com roupas leves. O peso conside-
rado foi aquele no 0,1kg mais préximo e o valor
encontrado, expresso em quilogramas (kg).

A partir das medidas de peso e estatura
obtidas, calculou-se o indice de massa corpodrea
(IMC) = peso/altura? (kg/m? para a classifica-
¢ao do estado nutricional.

Para a avaliacdo da composigdo corporal
realizou-se o procedimento de bioimpedancia
elétrica, para isso foi utilizado um aparelho de
bioimpedancia Quantum BIA-101Q da marca
RJL-101™ (Detroit, MI, Estados Unidos), tetra-
polar, com apresentacao digital, fornecendo os
valores de resisténcia e reactancia. As medidas
de bioimpedancia foram obtidas do lado direito
do paciente, que foi orientado a manter-se em
posicdo supina, retirando os calcados e meias,
tendo o cuidado de manter os membros superio-
res e os inferiores separados do corpo em apro-
ximadamente 30° a partir de uma linha média.
Os pontos corporais que tiveram contato com os
eletrodos foram limpos com 4lcool, a fim de se
retirar a oleosidade da pele e garantir melhor
contato com o eletrodo. Para obtencao de mas-
sa magra (Kg) e caracterizacdo da composicao
corporal total dos pacientes, e realizar possiveis
relagdes com a performance muscular, foi utili-
zada a equagdo para pacientes com DPOC, vali-
dada por Schols et al *

Massa Magra = 2,38 + (0,58E2 / R) + (0,23PCT)

Onde, E? = estatura ao quadrado, R= resis-
téncia, PCT= peso corporal total.

Espirometria

Os testes foram realizados no espirdmetro
CPFS/D USB (Medical Graphics Corporation®, St.
Paul, Mo. USA) com um pneumotacégrafo cali-
brado. Os procedimentos técnicos, os critérios
de aceitabilidade e reprodutibilidade adotados
foram aqueles recomendados pelas Diretrizes
para Testes de Fungdo Pulmonar da Sociedade
Brasileira de Pneumologia e Tisiologia'®. Todos
0s pacientes completaram, no minimo, trés ma-
nobras de capacidade vital forgada, aceitdveis
antes e ap6s 20 minutos do uso do broncodila-
tador (salbutamol 400pg via inalatéria). As se-
guintes variaveis foram registradas: CVF, VEF,,
VEF,/CVE. Os valores obtidos foram expressos
em valores absolutos e em porcentagem do pre-
visto para a populacdo brasileira'.
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Determinacg¢do da contragéo
voluntdria mdxima

Para obtengao da contracao voluntdria ma-
xima, os individuos foram posicionados sentados
numa cadeira extensora (Carci®) com os joelhos
posicionados em 60° de flexao. Um cabo inelasti-
co conectado a uma célula de carga e adaptada a
uma tornozeleira (EMG System modelo EM(G800C,
Brasil), foi posicionado perpendicularmente ao
membro inferior dominante. Essa célula captou
a tensdo desenvolvida durante a contragao iso-
métrica voluntaria méaxima (CVM) de extensao
do joelho. Foi solicitada ao individuo a maxima
extensao do joelho contra o cabo imével durante
cinco segundos. Trés repeticdes foram realizadas
com intervalo de um minuto de repouso entre
elas. Caso a diferenca de forca das trés contragoes
excedesse 5%, outra medida de CVM seria solici-
tada. O maior valor das trés contragoes foi con-
siderado como a contragdo voluntdria maxima.
A célula de carga interfaceada a um computador
pessoal registrou a variavel desfecho forga (Kgf)
desenvolvida durante as CVMs.

Andlise estatistica

Os dados coletados foram analisados em
um programa especifico para analise estatistica
(SPSS — Statistical Package for the Social Sciences™,
versdo 13.0). Uma anédlise descritiva inicial foi re-
alizada para avaliar a distribuigao das variaveis,
assim como a presenca de possiveis inconsis-
téncias na base de dados (outliers). As variaveis
foram expressas como médias e desvio-padrao.
Coeficiente de correlacdo de Pearson foi usado
para avaliar o grau de associagdo entre as varia-
veis estudadas. A probabilidade de erro tipo I foi
estabelecida em 5% para todos os testes (p<0,05).

Resultados

Caracteristicas da amostra
As caracteristicas referentes as medidas
antropométricas, de composigao corporal, fun-

¢do pulmonar e muscular da amostra estao de-
monstradas na Tabela 1.

Tabela 1: Caracteristicas basais do
pacientes com DPOC

DPOC (n =22)
Caracteristicas antropométricas
Género (F/M) (6/17)
Idade (anos) 69,7 +9,7
Altura (cm) 160,0 £ 0,1
Peso (Kg) 71,7 £ 14,7
IMC (kg/m?) 26,7 +4,6
Composicao corporal
MM (kg) 531+£9,4
MM(%) 69,0 +7,6
IMM (kg/m?) 20,5+ 3,0
Espirometria (p6s -BD)
CVF (L) 2,7+1,0
CVF (% prev) 81,2+22,3
VEF, (L) 1,2+0,5
VEF, (% prev) 51,0+ 16,3
VEF, / CVF 48,5 + 121
Func¢ao muscular
CVM (kgf) 20,90 + 6,90

Os dados estao apresentados como média + 1
DP. Abreviaturas: F = feminino; M = masculino;
IMC = indice de massa corpoérea; MM = massa
magra; IMM = indice de massa magra; BD =
broncodilatador; CVF = capacidade vital for¢cada;
VEF, = volume expiratorio forgcado no primeiro
segundo; CVM = contracao voluntaria maxima.

Dos 22 pacientes, 17 (77%) eram do género
masculino. As médias + DP de idade do grupo
de pacientes com DPOC foram 69,7+ 9,7 anos.
O indice de massa corpérea (IMC) caracterizou
a amostra como predominantemente eutro6fi-
cos, tendo apenas dois pacientes apresentado
IMC<21 kg/m? Consubstanciando com esse
estado nutricional, o indice de massa magra
(IMM = 20,5 + 3) encontrado classificou a amos-
tra como pacientes sem deple¢do muscular.

Como esperado, todos os pacientes apre-
sentaram valores espirométricos compativeis
com obstrugado das vias aéreas de grau mode-
rado (Tabela 1).



Relag¢édo entre as varidaveis de
func¢éo pulmonar e composi¢ao
corporal

A regressdo linear entre a funcdo pul-
monar (VEF)) e a massa magra foi significante
(r=0,48 — p=0,02) e esta representada na Figura 1.

Relacdo entre as varidveis de
funcdo pulmonar e muscular

A regressdo linear entre a func¢do pulmo-
nar (VEF)) e a forca obtida pela contragdo vo-
luntaria maxima (CVM) foi significante (r=0,45
- p=0,05) e esta representada na Figura 2.

Relag¢éo entre as varidgveis de
composig¢do corporal e a fungéo
muscular

A regressao linear entre a massa magra e
a forca obtida pela contracao voluntaria maxima
(CVM) foi significante (r=0,67 — p=0,002) e esta
representada na Figura 3.

Discussdo

Os principais achados desse estudo podem
ser assim sumarizados: (i) o prejuizo funcional
pulmonar, associou-se a perda de massa e forga
muscular; e (ii) a relacdo entre a massa e fung¢ao
(forca) muscular periférica também se associou,
de forma positiva, em pacientes com DPOC.

A perda de peso tem sido reconhecida
como parte integrante do quadro clinico de mui-
tos pacientes com DPOC avangada. Contudo,
diferentes padrdes de alteragdes da composi-
¢do corporal podem ser observados nesses pa-
cientes'?. O baixo peso corporal (usualmente
corrigido pela altura — IMC) é frequentemente
usado para determinar o estado nutricional de
pacientes. Esse método, no entanto, negligencia
diferencas na composi¢do corporal. A desnu-
trigdo, por exemplo, pode ser caracterizada por
pura deficiéncia calérica. Embora a sarcopenia
seja um processo que associa o declinio idade
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Figura 1: Representacdo grdfica da regresséo
linear entre a massa magra e o volume
expiratorio for¢ado no primeiro segundo
(VEF) em pacientes com DPOC; *p < 0,05.
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Figura 2: Representacgdo grdatfica da
regressdo linear entre contragdo voluntdria
mdéxima (CVM) e volume expiratério forgcado
no primeiro segundo (VEF)), em pacientes
com DPOC; *p < 0,05.
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Figura 3: Representagéo grdafica da
regressdo linear entre contragdo voluntdria
mdxima (CVM) e massa magra (MM) em
pacientes com DPOC; *p<0,05.
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relacionado a perda de massa e forca muscular,
o predominio de perda de massa magra, que
acomete os pacientes com DPOC, envolve altera-
¢Oes substanciais no perfil de aminoacidos e na
degradacao da sintese proteica sendo, portanto,
o termo deple¢do muscular o mais apropriado®.
A caquexia pulmonar é um processo no qual a
degradacdo proteica muscular estd associada
a condi¢des inflamatorias, sendo o termo mais
adequado para referir-se as altera¢cdes muscula-
res observadas durante o periodo de exacerba-
¢do da doenga nesses pacientes.

Na maior parte dos musculos, a forga gera-
da é derivada das unidades motoras com fibras
de contracdo rapida, mais fadigéveis, isto é, do
tipo IIx e IIb. Essa propriedade, forca, também
depende de algumas caracteristicas intrinsecas,
como: (i) razdo inervagao/unidade, i.e., 0 nime-
ro de fibras inervadas por um motoneurdnio; (i)
area seccional transversa funcional total das fi-
bras musculares dentro da unidade; (iii) fibras
especificas de for¢a muscular; (iv) ntimero e tipo
de unidades motoras recrutadas; (v) tipo e ve-
locidade de contragédo e (vi) relagdo tensao-com-
primento do musculo®. A alteragdo de qualquer
uma dessas propriedades resulta em um quadro
de fraqueza muscular, que diminui a capacidade
de exercicio e aumenta a intensidade dos sinto-
mas relacionados ao esforgo®.

Diversos estudos determinam que os mes-
mos cofatores que conduzem a perda de massa
promovem a fraqueza muscular na DPOC'",
Contudo, existem muitas controvérsias acer-
ca dos principais mecanismos locais ou sisté-
micos envolvidos na perda de forca muscular.
Especificamente, se os mecanismos patolégicos
sugerem um processo generalizado tais como
inflamagdo, nutri¢do inadequada, hipdxia sisté-
mica, disfungdo hormonal ou efeito adverso de
drogas esteroides, a perda da fun¢do muscular
deveria ser homogeneamente distribuida. Em
contrapartida, a inatividade crénica e a subse-
quente atrofia por desuso afetam, preferencial-
mente, os musculos locomotores, podendo ser
esse 0 mecanismo etiol6gico predominante em
pacientes com DPOCY.

Apesar da etiologia da sindrome da dis-
funcdo muscular esquelética ainda ndo estar
totalmente elucidada, o envolvimento multifa-
torial é provavel, envolvendo hipoxemia, estado
pré-inflamatério, nutri¢do inadequada, estresse
oxidativo aumentado, desuso, medicacgdes e dis-
funcdo hormonal?. Nossos resultados demons-
tram que os pacientes avaliados possivelmente
foram afetados pela SDM"*?%2. Tal fato pode ser
observado nos pacientes avaliados, que apresen-
taram maijor gravidade de obstruc¢do e menor
massa e forca muscular. Esses resultados asse-
melham-se aos de Franssem e colaboradores,
nos quais os pacientes com DPOC e deplegao de
massa magra pelo IMM apresentaram redugao
da forca muscular periférica®.

A dimensdo corporal é um importante
fator que afeta a for¢a muscular. Logo, quando
se quer investigar a relagdo entre forca e massa
muscular, a dimensao corporal deve ser cuida-
dosamente considerada. A analise dessa relacao
direta assume ser capaz de normalizar adequa-
damente a varidvel dependente (fun¢do), qual-
quer que seja o valor da variavel independen-
te (massa). Em particular, essa andlise é valida
quando nado ha heterocedasticidade no erro re-
sidual, ou seja, o erro ndo varia com o aumento
da média; consequentemente assume-se que a
variagao do erro é constante?.

Todavia, a deplecdo muscular observa-
da nos pacientes foi também acompanhada de
maior déficit funcional muscular. Esses resulta-
dos apontam para a valorizagdo de estratégias
reabilitadoras que promovam a hipertrofia mus-
cular nesses pacientes. Estudos prospectivos com
estratégias de aumento da massa muscular em
DPOC, como terapias ergogénicas, nutricionais,
eletroestimulacao neuromuscular e exercicios re-
sistidos, sdo necessdrios para verificar o impac-
to do ganho de massa muscular sobre a perfor-
mance dos musculos periféricos. Como um todo,
os achados desse estudo sugerem que o grau de
hipertrofia muscular — que, sabidamente, nao é
facil de ser atingida nessa populagdo® — deve ser
crucial para que ocorram ganhos de forga.



Esse estudo apresentou algumas impor-
tantes limita¢des. Primeiro, esse foi um estudo
transversal, envolvendo pacientes com DPOC,
no qual nao se pdde verificar o impacto do ga-
nho de massa muscular sobre o desempenho dos
miusculos periféricos. Logo, as hip6teses aqui le-
vantadas devem ser cotejadas com dados obtidos
de futuros estudos longitudinais. Segundo, com
o protocolo utilizado, ndo foi possivel avaliar a
massa e a forga isoladas do musculo quadriceps,
tendo, certamente, o envolvimento confundidor
de outros musculos na avaliagdo da macroestru-
tura e performance musculares. Deve-se ressal-
tar, entretanto, que mais de 80% da forga rota-
cional do joelho é gerada por esse musculo®. E,
finalmente, nenhuma inferéncia pode ser feita
acerca da possivel etiopatogenia das alteracdes
musculares sugeridas por esse estudo.

Os resultados desse estudo demonstram
que pacientes com doenga pulmonar obstrutiva
cronica (DPOC) estavel de grau moderado, o dis-
tarbio ventilatério obstrutivo, evidenciado pelo
indicador espirométrico VEF, relacionou-se com
os atributos de massa e for¢ca muscular periférica,
bem como o declinio da for¢a muscular periférica

foi proporcional a massa muscular remanescente.
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