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A eletromiografia de superficie (EMGs) € uma técnica ndo-invasiva para a
deteccdo da atividade da musculatura esquelética, podendo ser utilizada para
verificacdo da atividade dos musculos da respiracdo, como o diafragma e reto
abdominal, escassamente estudados na literatura.

Objetivo - Este estudo comparou a eletromiografia de superficie (musculos
diafragma e reto abdominal) de individuos nao hepatopatas e pacientes
hepatopatas em lista de espera de transplante de figado.

Método — Estudo prospectivo transversal analitico com individuos do sexo
masculino acima de 18 anos distribuidos em dois grupos: Grupo hepatopata (GH) e
nao hepatopata (GNH). Através da EMGs, avaliou-se a média da raiz quadratica —
RMS dos mdusculos diafragma e reto abdominal direitos. Verificou-se a forca
muscular através da manovacuometria (pressao inspiratéria maxima - PIM e
pressao expiratoria maxima- PEM) e os volumes e fluxos pulmonares, usando se a
espirometria (CVF — capacidade vital, VEF1 — volume expiratério forcado no
primeiro segundo, FEMz2s.75% - fluxo expiratério maximo em 25-75% da CVF); e
através do oximetro verificou-se frequéncia cardiaca (FC) e saturacao de oxigénio
(satOz2). Os outros dados analisados foram idade, indice de massa corpérea (IMC),
antecedentes respiratérios, presenca ou nao de tabagismo, atividade fisica e
ascite; escore MELD (model for end-stage liver disease), sendo considerado seis
pontos para o grupo ndo hepatopata. Na analise estatistica foi utilizado o teste
Levene, de Mann-Whitney, qui-quadrado com teste de Fisher para andlise das
variaveis categéricas e a curva ROC (receiver operating curve), com nivel de

significancia de 5%.
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Resultados — Foram estudados 236 individuos, sendo: GNH (65) e GH (171).
Foi observado no GH um IMC maior, possivelmente pela presenca de ascite (p =
0,001 ); um RMS maior do reto abdominal (p = 0,0001) e da RMS do diafragma (p =
0,030); frequéncia cardiaca mais alta (p=0,0001); uma diminuicdo nos indices de
PIM e PEM (p = 0,0001) e diminui¢cdo do VEF1 e FEM 25.75% (p=0,0001). Entre os
pacientes em lista de transplante, 56 (32,7%) dos pacientes foram submetidos o
transplante no periodo do estudo sendo a mortalidade em lista de 12,9% (22
pacientes). A ascite foi encontrada somente no grupo GH e tanto o tabagismo,
quanto a atividade fisica e antecedentes pulmonares nao foi diferente nos grupos
estudados. A curva ROC mostrou que a RMS do reto abdominal foi capaz de
discriminar os pacientes com doenca hepatica dos individuos nao hepatopatas
(area = 0,63 ;1C95 % :0.549 - 0,725 ).

Conclusao - A EMGs, juntamente com dados do perfil respiratério, mostrou
que os pacientes hepatopatas em lista de espera possuem um déficit muscular

respiratério, que pode levar a complicacdes pulmonares no pds-operatorio.
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Surface electromyography (SEMG) is a non-invasive method to detect
skeletal muscle activity used for respiratory muscle verification. There is little in the
literature about the diaphragm and rectus abdominal using sEMG.

Aim - This study compared sEMG for diaphragm and rectus abdominis
muscles of a group of individuals with liver disease on the waiting list for liver
transplantation to a group without.

Method — An analytical cross-sectional prospective study was carried out
with 236 men, all over 18 years old, which were distributed into two groups: group
hepatopathy (HG) and no hepatic disease group (NHG). sEMG, applying the root
mean square (RMS) for the diaphragm and rectus abdominis right muscle, was
used. The muscle strength was measured using a manometer (maximal inspiratory
pressure - MIP and expiratory pressure - MEP), and for lung volumes and flows,
(FVC: forced vital capacity, FEV1: forced expiratory volume in one second, MEF2s.
75%: maximum expiratory flow 25-75% of FVC) spirometry was used. By using a
oximeter heart rate (HR) and oxygen saturation (SpO2) were calculated. Other
demographic and clinical data were: age, body mass index (BMI), respiratory
antecedent disease, smoker or non-smoker, physical activity (yes/no) and ascites
(yes/no), and MELD score (model for end-stage liver disease). In the non-hepatic
group six points for MELD were considered. For statistical analysis Levene test,
Mann- Whitney test, chi-square with Fisher test for the categorical variables and
ROC (receiver operating curve), with a significance level of 5 %, was used in a
SPSS 21.0.

Results - NHG (65) and HG (171) were studied. HG showed a higher BMI,

possibly due to the presence of ascites (P = 0.001); an increase in the RMS of the
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rectus abdominis (P = 0.0001) and the RMS of the diaphragm (P = 0.030), and
heart rate (P = 0.0001); while there was a decrease in levels of MEP, MIP (P =
0.0001), FEV1 and MEF 2575% (P = 0.0001). Between patients on the transplant
waiting list, 56 (32.7%) were submitted to liver transplantation during the study, and
mortality in list was 12.9% (22 patients). Ascites were found only in the HG.
Smoking habits, physical activity and pulmonary disease antecedents were not
different in either group. The ROC curve showed that the RMS rectus abdominis
was able to discriminate subjects with liver disease (area = 0.63, 95%Cl: 0549 -
0.725).

Conclusion -sEMG, along with respiratory profile data, showed that the liver
disease waiting list patients had a respiratory muscle impairment, which may lead to

pulmonary complications in the postoperative transplant period.

XX




EMGs —
MV -
RMS -
v/iQ -
UTI -
Unicamp -
GNH -
GH -
PBE -
CDC -
HC -

IMC -

SP -

cm de H20 -
PIM —
PEM -
cm -
SENIAN -
Muscles -
Hz -

FC -

Sat O2 -

LISTA DE ABREVIATURAS

Eletromiografia de superficie

Microvolt

Root means square (media da raiz quadratica)
Ventilagdo/perfusao

Unidade de Terapia Intensiva

Universidade Estadual de Campinas

Grupo nédo hepatopata

Grupo hepatopata

Peritonite bacteriana espontanea

Centers for Disease Control and Prevention
Hospital das Clinicas

indice de massa corpérea

Sé&o Paulo

Centimetros de agua

Pressao inspiratéria maxima

Pressao expiratria maxima

Centimetros

Surface ElectroMyoGraphy for the Non-Invasive Assessment of

Hertz
Frequéncia cardiaca

Saturagdo de Oxigénio

XXi




Kg -

Kg/m?2 -
bpm -

CVF -

%L -

VEF+
FEMz2s5.75% —
%L/s -
MELD

IC -

ROC -

Quilogramas

Quilogramas por metro quadrado

Batimentos por minuto

Capacidade vital forcada

Porcentagem por litro

Volume expiratério forcado no primeiro segundo
Fluxo expiratério maximo entre 25 a 75%
Porcentagem por litro por segundo

Model for end-stage liver disease

Intervalo de confianga

Receive Operating Curve

XXii




LISTA DE FIGURAS

Figura 1. Causas da diminuicdo de massa muscular na cirrose - Adaptagdo de
Kachaamy et al, 2012...... .ot e e e e e e e e e e e e enaanes 32
Figura 2. Eletromiografo de superficie utilizado na pesquisa ........cccceeeeveiiceviieeennnn. 49
Figura 3. Posicionamento dos eletrodos durante a eletromiografia de superficie. ...50
Figura 4. Tracado da eletromiografia de superficie obtida no aparelho utilizado......51
Figura 5. Aparelho utilizado para eSpirometria ... 52
Figura 6. Aparelho utilizado para medir saturacéo de Oz e frequéncia cardiaca...... 53
Figura 7. Frequéncia (percentagem) das variaveis estudadas nos grupos GH —
grupo hepatopata e GNH — grupo nao hepatopata .........cccceevvvveeeeeeeiieeiieeeeeeeeeeeeeee 60
Figura 8. Diferenca das médias dos grupos estudados das variaveis da
eletromiografia de superficie (RMS = root mean square)........ccccceeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeen, 61
Figura 9. Diferenca das médias dos grupos estudados das variaveis da
eletromiografia de superficie (pico maximo do musculo diafragma).......................... 62
Figura 10. Diferenca das médias dos grupos estudados das variaveis da
eletromiografia de superficie (pico maximo do musculo reto abdominal).................. 63
Figura 11. Curva ROC do RMS reto abdominal com area de 0,63, intervalo de
confianga de 95% entre 0,549 € 0,725. ... 65

xXXxiii




XXiv




LISTA DE TABELAS

Tabela 1. Verificacdo de variancias e aplicagao do test-t na amostra estudada.....57
Tabela 2. Médias das variaveis continuas nos grupos estudados..........cccccceeeeennee 58
Tabela 3. Verificacdo de variancias e aplicacao do test-t na amostra estudada
com relacdo a EMGs com amostra para idade inferior 40 anos.......ccccccceveveeeeeeeen. 59
Tabela 4. Verificacdo de variancias e aplicacao do test-t na amostra estudada
com relagdo a EMGs com amostra para idade superior 40 anos.........cccceeeeveeeneee. 59
Tabela 5. Frequéncia de individuos nos grupos das variaveis categoricas ............ 60
Tabela 6. Verificacdo por Mann-Whitney da significAncia das variaveis
respiratérias estudadas no grupo hepatopata em relagdo a ascite ............ccccuuuneee. 64
Tabela 7. Verificacdo por Mann-Whitney da significancia das variaveis
respiratérias estudadas no grupo hepatopata em relacdo a atividade fisica........... 64

XXV




XXVi




SUMARIO

INTRODUGAO ..ot en e en e, 29
1.1. — Doenga Hepatica, Cirrose € SarCopenia ........cccuueeeeeeeeeeeiiiiiieeeeeee e 31
1.2. - Eletromiografia de superfiCie.........cuuuiiiiiiiiiiee e 34
1.2.1 Métodos coadjuvantes @ EMGS.........ccooeiiiiiiiiiiiiiiiiieiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 39
OBUETIVOS ...t e e e e e e e e e e e e e e e e e ennnnneees 41
METODO. ...ttt 45
2.1 — Critérios de INCIUSE0 ... uuueeiiiiieeee e e e e 47
2.2 - Critérios de EXCIUSA0 .ccoeviiiiiieieeeeeeeeeeee e 47
2.3 - Avaliagao realizada: ........coooeieiiiiiieeeeeeeeeeeee e 47
FAN = U g1 LT S 47
[ Pressao Inspiratoria Maxima (PIM) e Pressao Expiratoria Maxima (PEM) ....... 48
[ Eletromiografia de superfiCie.........ooouiiiiiiiiiiii e 48
I =T o T o]0 0= [ - U PP USSP PPRRPPRTN 51
(1 OXIMEtria de PUISO ...t e e e e e e e 52
RESULTADO ... ... et e e e e et e e e e e e e e e s areeaeaaens 55
DISCUSSAD ...ttt es et ess e 67
CONCLUSAD ..ottt 77
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ............coooiiieieieeeiieieeeeeieeee e 81
ANEXOS ... e e e e e e e e e aaaaaaaeaaaaas 93
Anexo 1. Ficha de avaliaGao0 ........coeeeeiiiieeee e 95
Anexo 2. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido...........ooovvvvvvvviiieeiieeneeneene. 97
ANEX0 3. Par€Cer CEP ... 101
Anexo 4. Caracteristicas Técnicas do EMGS ........coooiiiiiiiiiiiiiiiieeieee e 103
Anexo 5. Artigos Publicados e/ou aceitos decorrentes deste trabalho................ 105
LAY 1T T T PP PPUPPPPR 105
A0 2. e 107
FAN g (T [ TG TSRS O PP UUPRR 111
ArTIgO 4. e 121
Anexo 6. Aprovagao FAPESP ... e 133

XXVii




28



INTRODUCAO

29




30



1.1. — Doenca Hepatica, Cirrose e Sarcopenia

Cirrose é a consequéncia da progressao de varias formas necro-inflamatérias
de desordens hepéticas que levam a fibrose hepética, disfuncdo hepatocelular e
remodelamento vascular’.

Em casos graves de infeccao viral, sindrome hepatica ndo alcodlica e apds
uma terapia antiviral e até complicacoes sistémicas, o paciente pode evoluir para um
quadro de caquexia ou sarcopenia, favorecendo a diminuicdo da qualidade de vida,
sendo o transplante hepatico o Ultimo recurso terapéutico de tratamento viavel ',

Outras complicacoes decorrentes da doenca hepatica avancada incluem a
ascite; encefalopatia hepatica, hipertensdo portal com varizes eséfago-gastricas,
disfuncao renal e hepatocarcinoma, entre outras apresentam como consequéncia
clinica a desnutricdo grave e a caquexia hepética que levam a sarcopenia'. Essa
desnutricdo é relatada em torno de 60 a 80% dessa populacdo e a sarcopenia
descrita em 40% dos cirréticos®*.

A sarcopenia é caracterizada como uma perda de massa muscular ou deplecao
da musculatura esquelética, predispondo a morbi-mortalidade desses pacientes?. A
desnutricdo proteino-energética é comumente encontrada em estagios avancados

da doenca hepética*, e podem levar a uma autofagia e apoptose muscular3, contudo

ainda pouco estudada nessa populacéao.
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Figura 1. Causas da diminuicdo de massa muscular na cirrose - Adaptacdo de Kachaamy et al, 2012

Além das alteracbes ja esperadas em cirréticos croénicos, quando ocorre ascite,

em 50% dos casos®’, podem ser observadas alteragdes restritivas e obstrutivas®
131822 tanto desencadeadas por pneumonias de repeticdio como por fatores
relacionadas ao tabagismo crénico. Essas alteracbes podem ser detectadas em
exame de prova de funcdo pulmonar®'7-19, S0 observadas diminuigdes dos volumes
e fluxos pulmonares, que melhoram apés paracentese?'-?4, bem como a hipoxemia

detectada pela oximetria'31623-25 |sso ocorre devido ao grande aumento do volume
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abdominal e da presséao intra-abdominal, que levam a diminui¢do da expansibilidade
pulmonar, com consequente hipoventilagio, principalmente nas bases pulmonares'®
18_

Junto ao quadro clinico descrito, 0 edema intersticial também esta presente,
assim como o colapso alveolar e microatelectasias que podem explicar as alteracdes
espirométricas e gasométricas encontradas’®25.

Uma das alteracdes especificas é a "sindrome hepatopulmonar”, que acarreta
hipoxemia e ocorre em um tergo dos doentes portadores de cirrose®2.

A oxigenacao inadequada nos portadores de cirrose € causada por varios
mecanismos fisiopatoldégicos, como toénus vascular inadequado, vasodilatacdo
pulmonar, alteracao na relagao ventilagdo-perfusao (V/Q), aumento de shunt arterio-
venosos e alteragdes na relagéo entre a difusdo-perfusao’”-18.

Em virtude das anormalidades metabdlicas associadas a uma disfuncao
pulmonar, os pacientes que estdo em lista, candidatos ao transplante de figado,
podem apresentar no periodo poés-operatério modificacbes na forca muscular
respiratéria com diminuicdo e alteragdes dos volumes e fluxos pulmonares?6-2°. Isso
acontece principalmente pelo decréscimo da capacidade oxidativa mitocondrial no
tecido muscular?s.

A incisdo de escolha para esses pacientes € a do tipo Chevron
(subcostal bilateral ampliada). O efeito da imunossupressdo e os achados pré-
operatérios modificam em muito a mecanica muscular respiratéria’.

Estudos dos mdusculos respiratérios como o diafragma e reto abdominal
podem contribuir para avaliacdo da funcdo respiratéria e tracar estratégias

preventivas para preserva-las®
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Um método para se verificar a funcdo muscular respiratéria juntamente com

outros métodos avaliatérios seria a eletromiografia de superficie.

1.2. - Eletromiografia de superficie

A eletromiografia de superficie (EMGs) é a representagdo grafica das
atividades elétricas musculares. Consiste no registro da soma da atividade elétrica
de todas as fibras musculares ativas, por meio da colocacao de eletrodos sobre a
pele. Eles permitem colher os potenciais que ocorrem no sarcolema das diversas
fibras ativadas que sao conduzidos pelos tecidos e fluidos envolventes até a
superficie da pele 31-34,

O sistema proposto para monitorizar a atividade elétrica capta os sinais
provenientes da musculatura do individuo, por meio de eletrodos de superficie,
posicionados no ventre muscular, entre o ponto motor e o tendao distal do musculo.
Isto se deve, pois a zona de inervagdo de um musculo é a regido onde os potenciais
de agdo viajam para ambas diregoes®.

Muitos fatores influenciam na coleta do sinal eletromiografico e para evitar
interferéncias como a frequéncia cardiaca, o cross talk dos musculos vizinhos e
artefatos, tais como a influéncia da rede e a luz fluorescente, se faz necessario
utilizar a melhor localizagdo tanto dos eletrodos polares, quanto do eletrodo de
dispersdo. Mesmo assim, € um método de estudo facilmente aplicavel, ndo invasivo,
por meio do qual pode ser verificadas as magnitudes dos picos graficos da atividade
muscular, colaborando assim na praticidade da pesquisa e no aspecto ético da
mesma em relagdo aos individuos da amostra, valorizando sua aplicabilidade

cientifica®”.
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No entanto, a limitagdo do método, consiste no fato dos seus valores nao
poderem ser convertidos com reprodutibilidade em valores de forca muscular. Se
apresenta de forma quantitativa o que verifica-se por meio do exame visual,
podendo auxiliar no diagnéstico e determinar o curso do tratamento de
reabilitagdo36-37.

O potencial de acdo de unidades motoras se caracteriza por varios
parametros, dentre eles a quantidade de unidades motoras recrutadas, o que reflete
em um maior recrutamento de fibras musculares®®. O sinal mioelétrico contém
informacodes sobre a forma do potencial de acao de unidades motoras e assim pode
fornecer uma informacao aproximada sobre a eletrofisiologia do musculo ativo.
Analisando se essas informagdes, pode ser obtidos detalhes particulares da
atividade muscular a ser estudada3%.

A atividade dos musculos, obtida pela eletromiografia de superficie, detectada
pela atividade elétrica e fenbmeno eletromecanico de acoplamento muscular, é
registrada por meio dos potenciais de agdo que ocorrem no musculo e determinada
por sinais em pV (microvolts).

Para se obter essas medidas, os sinais deverao ser captados por um contato
elétrico na pele, denominados sensores ou eletrodos. Para melhor captacao do sinal
e permitir um melhor contato elétrico pode ser utilizado gel condutor e a superficier
estar limpa.

Eletrodos sao dispositivos de entrada e saida de corrente de um sistema
elétrico. E a conexdo entre o corpo e o sistema de aquisicdo, devendo ser alocado o
mais préximo do musculo para ser captado sua corrente iGnica. Assim, a area de

interface eletrodo/tecido é chamada de superficie de deteccao e comporta-se como
35




um filtro. A configuracdo de eletrodos bipolar, permitem medir a diferenca de
voltagem mioelétrica entre dois pontos, resultando em um sinal que reflete a
superposicao dos potenciais de acao das fibras musculares de um musculo excitado
pertencentes a uma Unica unidade motora (mesma inervagéo)31.3540.41,

As variaveis que influenciam na formacado do sinal eletromiografico sdo, o
didmetro da fibra muscular; a colocacdo do eletrodo na superficie da pele; a
guantidade de tecido na area; o recrutamento das unidades motoras; a frequéncia
de disparos das unidades motoras; os artefatos de movimentos e a interferéncia de
outras fontes de ruidos3'-3541,

Como o sinal bruto obtido de um registro eletromiogréafico € também formado
por ruidos que impedem uma leitura adequada do sinal desejado, estes necessitam
de filtros de limpeza contido dentro dos aparelhos de amplificacdo dos dados.

O sinal deve também ser pré-amplificado perto de sua origem, antes de ser
filtrado, por isso a configuracdo bipolar € a mais comumente utilizada pela alta taxa
de ampliacao diferencial, eliminando potencialmente os ruidos.

Se os eletrodos de escolha forem os de forma passiva, significa que estes
eletrodos somente detectam o sinal e enviam ao condicionador (amplificador
associado ao filtro analdgico), processam e demostram de forma grafica. Um
exemplo sdo os altos niveis de atividade muscular, indicam uma situacdo de
estresse3!3541,

A aplicagcado dessa técnica no campo da Biomecanica contribui para estudar
trés aspectos importantes, a relagdo entre a sincronizacao e o tempo de ativacao
dos musculos; a relacdo do sinal de forca e a eletromiografia; o uso do sinal

eletromiografico como um indice de fadiga. Como o fenémeno da contragdo
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muscular proporciona 0 movimento humano, a quantificacdo desse fenémeno por
meio da eletromiografia de superficie é extremamente relevante para entender as
variaveis envolvidas nesse processo.

Assim, quando se estuda o padrao respiratério de alguns individuos, é
possivel observar a atividade muscular através da presenca de respiragdo paradoxal
ou acao de musculos auxiliares, que se relacionam com o grau de obstrucédo e
restricdo, relacionadas também, com a hipo ou hiperventilacdo. Dentre os fatores
que podem influenciar o padrdo respiratério pode-se incluir alteracbes que
aumentam o trabalho respiratério. Nesse sentido, situacées que envolvam fadiga
tém sido correlacionadas com uma diminui¢do dos valores da frequéncia mediana,
que é uma variavel que divide o espectro de poténcia em duas regides iguais,
podendo ser utilizada para a deteccao dessa fadiga fisiolégica e atrofia, bem como,
com um aumento do valor RMS (Root Mean Square ou Média da Raiz Quadratica)
verificado por meio da amplitude do sinal EMGs*041.

A eletromiografia apresenta-se entdo, como um dos poucos métodos de
avaliacao direta, ndo invasiva, para a verificacao das alteracbes de amplitude e do
espectro de poténcia da atividade elétrica dos musculos, como por exemplo os
musculos respiratérios alterados em certas patologias#?43-44,

Quando ocorre uma contragdo muscular durante uma respiracao, as fibras
musculares sao recrutadas de maneira sequencial. O recrutamento sequencial de
unidades motoras se produz pelo principio do tamanho de Henneman. Primeiro se
contraem as unidades motoras menores, associadas principalmente com fibras
musculares do tipo | (de contragdo lenta, metabolismo oxidativo, resistentes a

fadiga). Em um processo gradual de recrutamento, novas unidades motoras vao
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sendo recrutadas, unidades motoras maiores com fibras musculares tipo lla (de
contracdo rapida, resistentes a fadiga, com enzimas oxidativas e glicoliticas) e
posteriormente fibras Ilb sdo recrutadas (de contracao rapida, metabolismo glicolitico
facilmente fatigavel)*®. Entretanto a eletromiografia de superficie tem sido
amplamente utilizada com intuito de estudar tanto a incidéncia de fadiga muscular
como a primeira atividade muscular diante de uma contragao“®.

Atualmente a eletromiografia tem sido utilizada nas Unidades de Terapia
Intensiva (UTI), ja que estima-se que 40% dos pacientes internados na UTI sao
submetidos a ventilacdo mecénica invasiva que esta associada a complicacdes
respiratérias quando utilizada por muito tempo. O desequilibrio entre 0 aumento da
carga sobre os musculos inspiratérios, a diminuicdo da forca e a resisténcia
muscular € determinante na dependéncia da ventilacdo mecanica ou mesmo a
adinamia desses musculos frente a uma inciséo cirGrgica®’.

Desta maneira, a eletromiografia de superficie, permite avaliar a atividade
muscular, associada a outros equipamentos, avaliando-se o padrdao de ativagao
muscular para que, precocemente, se inicie um protocolo de treinamento muscular
respiratério, visando acelerar um processo de desmame da ventilagdo mecanica,
produzindo um esforco muscular planejado, podendo diminuir as complicacdes
associadas e o tempo de permanéncia em uma Unidade de Terapia Intensiva®46;
permite avaliar eletrofisiologicamente e indiretamente a atividade do nervo frénico,
bem como do diafragma, auxiliando no diagndstico diferencial de neuropatias ou
miopatias, o que contribui para o estudo da paralisia diafragmatica*’, principalmente
no pds-operatdrio de cirurgia do andar superior do abdome e ainda a reabilitagcdo

muscular respiratéria através do biofeedback.
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1.2.1 Métodos coadjuvantes a EMGs

Para os outros métodos avaliatorios coadjuvantes a eletromiografia de
superficie, pode ser utilizada a manovacuometria que visa mensurar as pressdes
inspiratérias e expiratdrias maximas.

Segundo Neder et al (1999)*¢ a manovacuometria € um método simples de
mensuragdo, medindo a forca desenvolvida, pelas pressdes estaticas de um
conjunto de musculos, inspiratorios e expiratérios durante a respiracao.

Outro método avaliatério pode ser através da espirometria, que é um meio
simples para verificar dados volumétricos e de fluxo pulmonar, como a Capacidade
Vital Forgada - CVF, o Volume Expirat6rio Forgado no Primeiro Segundo - VEF1 e o
Fluxo Expiratério Maximo entre 25 a 75% - FEM 25-75%, de mensuracao eficaz e
rapida podendo rastrear alteragdes pulmonares’?.

Bozbas et al (2011)'2 demonstraram que 21,4% dos pacientes candidatos ao
transplante de figado tinham sintomas ou sinais de alteracées pulmonares e que
anormalidades na espirometria entre outras como tabagismo e hipdxia, sdo fatores
de complicagdes pos-transplantes e que estes contribuiam para a mortalidade nessa
populacao (24,1%).

Assim, apds varios anos de convivéncia fisioterdpica com o0s pacientes
candidatos ao transplante de figado e suas complicagdes no pds-operatério, viu-se a
necessidade de avaliar mais profundamente a parte respiratéria visando verificar o
perfil desses individuos.

Muitas das limitacbes que a area da fisioterapia enfrenta, é o estudo da

musculatura, para mensuracéo da forga e perda de massa muscular de uma forma
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nao invasiva, principalmente na area respiratéria. A EMGs foi uma possibilidade
desse estudo diante a patologia hepatica.

Como ndo ha trabalhos cientificos com eletromiografia de superficie em
musculos respiratérios como o diafragma em individuos nao hepatopatas e em
pacientes hepatopatas, foi necessario um realizar um trabalho piloto para se obter
um melhor posicionamento dos eletrodos, verificando-se também a necessidade de
se obter uma normalidade para o uso da medida.

Sendo assim, o presente estudo visou avaliar por meio da eletromiografia de
superficie dos musculos respiratérios diafragma e reto abdominal direito, juntamente
com a espirometria e a manovacuometria comparando-se grupos de individuos com
doenca hepética crénica em lista de transplante hepatico e ndo hepatopatas, bem
como estudar o perfil do paciente candidato ao transplante hepatico e verificar suas

alteracdes nessas variaveis.
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OBJETIVOS
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Principal

o Comparar a eletromiografia de superficie (musculos diafragma e reto
abdominal) de individuos ndo hepatopatas e pacientes hepatopatas em lista de

espera de transplante de figado.

Especificos

. Verificar através das variaveis continuas EMGs, Manovacuometria,

Espirometria, Oximetria de pulso o perfil do paciente hepatopata em lista de

transplante, comparado com individuo nao hepatopata;

o Verificar através das varidveis categorias de idade, IMC, tabagismo,

ascite, antecedentes pulmonares e presenca de atividade fisica o perfil do paciente

hepatopata em lista de transplante, comparado com individuo nao hepatopata.
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METODO
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Trata-se de um estudo transversal, prospectivo, com individuos do sexo
masculino, acima de 18 anos, realizado no Ambulatério de Transplante Hepatico no
Gastrocentro da Universidade Estadual de Campinas (Unicamp) de janeiro de 2009

a novembro de 2013.

2.1 - Critérios de Inclusao

Grupo Nao Hepatopata (GNH) — Individuos nao hepatopata, sem nenhum

indicio de doenca atual ou crénica;

Grupo Hepatopata (GH) - Individuos com diagnéstico clinico de hepatopatia

cronica em lista de transplante hepatico;

2.2 - Critérios de Exclusao

GNH - Historico de atividade muscular intensa de membros superiores;

GH - Ascite refrataria como descrito por Velamati & Herlong, 20064°,

Presenca de infeccdo ativa de via aérea superior ou Peritonite Bacteriana
Espontanea (PBE);

Vigéncia de infecgbes ativas respiratérias conforme o Centers for Disease

Control and Prevention (CDC) de 2009 acessado em 10.08.2009 (www.cdc.gov/)83.

2.3 - Avaliacao realizada:

Anamnese -

Através da ficha de avaliacdo, conforme anexo 1 onde deve constar:
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Nome / registro do HC
Idade (anos)
Peso (Kg)
Altura (cm)
IMC (peso/altura®)
Antecedentes pessoais: Tabagismo (presencga ou nao)
Atividade fisica (presenca ou nao)
Antecedentes pulmonares (presenca ou nao)
Ascite (presenca ou nao)
Os testes respiratérios descritos abaixo foram realizados apds a
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (anexo 2), com a

devida aprovacéo no Comité de Etica em Pesquisa da Unicamp (anexo 3).

o Pressao Inspiratoria Maxima (PIM) e Pressdao Expiratoria Maxima (PEM) -
Foram medidas com um Manovacuémetro -300/+300 analégico da marca
Gerarmed® SP/Brasil, medidas em cm de H20.

Os individuos foram mantidos na posicdo sentada. O procedimento foi
realizado trés vezes e anotado o melhor valor: de inspiragdo maxima apds uma
expiracdo maxima (PIM) e uma expiragcdo maxima ap0s uma inspiragcdo maxima
(PEM).

o Eletromiografia de superficie — A coleta da atividade elétrica do musculo foi
realizada utilizando-se o eletromidgrafo de superficie da marca EMG System do

Brasil Ltda® (S&o Jo&o da Boa Vista/Brasil), série 00405, modelo 210C (figura 2),
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com os dados de amplificacdo, filtros e indice de rejeicdo dados pelo fabricante

(anexo 4).

Figura 2. Eletromiografo de superficie utilizado na pesquisa

Os pacientes foram colocados na posi¢cao de decubito dorsal 45°, com o dorso
encostado sobre a maca hospitalar.

Foram utilizados eletrodos passivos, de diferencial simples auto-adesivos da
marca 3M do Brasil® SP/Brasil fixados ao corpo para diminuir a agdo de ruidos que
poderiam alterar os valores obtidos. N&o foram utilizados intereletrodos, com
higienizacdo conforme Surface ElectroMyoGraphy for the Non-Invasive Assessment

of Muscles - SENIAN (http://www.seniam.org/, acessado dia 16.06.2014)"2.

Para o diafragma direito foram alocados um eletrodo na posicao paraxiféide

5cm do processo xifdide e outro a 16cm de distancia no rebordo costal direito®? Para
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a medida do reto abdominal direito, foram alocados paralelamente a cicatriz umbilical
5cm de distancia ao longo desse musculo (Figura 3).

O eletrodo correspondente ao terra foi posicionado no dorso da mao esquerda
distancia de mais ou menos 30 cm dos eletrodos canais.

O registro da atividade elétrica teve duragcdo de 10 segundos com o0s
individuos respirando tranquilamente com uma respiracdo forcada a cada 3s,
fazendo-se o janelamento nesse ponto, respeitando o pico de inspiracdo para o

musculo diafragma e o pico de expiracao para o musculo do reto abdominal.

Diafragma

Eletrodo de
Referéncia

Reto Abdominal

Figura 3. Posicionamento dos eletrodos durante a eletromiografia de superficie.

O registro de comparagao com valores normais foram adquiridos através de
coleta da populacdo ndo hepatopata, assim definindo uma amostragem para

normatizacao.
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A aquisicdo dos sinais foi realizada em uma frequéncia de 300Hz e a
sensibilidade de amplitude do sinal de 300uV para o diafragma e 500Hz com
sensibilidade de amplitude do sinal de 500uV para o reto abdominal (Figura 5). O
circuito eletrbnico de aquisi¢cdo captou e processou esses sinais, disponibilizando-os
para um software instalado em um computador notebook Intelbras i21®, SP/Brasil.

Ao acessar o programa, anotou-se os valores da atividade elétrica muscular
obtidos em um periodo de 10s determinado pelo software EMG System do Brasil®,

representado pela média da raiz quadratica (RMS).
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Figura 4. Tracado da eletromiografia de superficie obtida no aparelho utilizado

o Espirometria - Para medir fluxos e volumes pulmonares utilizado,
CVF, VEF1, FEM 25-75% realizado com o paciente sentado a 90° e solicitadas

manobras respiratérias conforme teste. Foi utilizado um espirébmetro EASYONE
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Diagnostic World Espirometer® (Zurich, Switzerland), seguindo as Diretrizes para
Testes de Funcao Pulmonar, descritas pela Sociedade Brasileira de Pneumologia
e Tisiologia. O teste de espirometria foi realizado de maneira a se obterem trés

manobras aceitaveis, sendo duas delas reprodutiveis.
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Figura 5. Aparelho utilizado para espirometria

. Oximetria de pulso - Realizado através de um oximetro de pulso da
marca Nonin® (Miniapolis/lUSA), verificando-se a frequéncia cardiaca (FC) e a

saturacao de oxigénio (sat Oz2) dos grupos estudados na mesma posicao que a

EMGs (figura 6).
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Figura 6. Aparelho utilizado para medir saturacao de O: e frequéncia cardiaca

Para a anadlise estatistica utilizou-se o programa SPSS21® 2010 (Armond,
NY, EUA). O nivel de significancia foi de 5%. Foi utilizado o teste de Levene para
verificacdo de homocedasticidade. Para a verificacdo de varidncias foi utilizado o
teste t-Student ndo pareado com transformacdo por postos para comparar as
diferencas entre os grupos.

Foi utilizado o teste exato de Fisher para comparacdo das variaveis
categoricas.

Para verificar a fungéo respiratéria nos pacientes hepatopatas em presenca

de ascite, foi utilizado o teste de Mann-Whitney.
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Como limitacao deste estudo, a avaliacdo de homens com idade superior a 50
anos, supostamente saudaveis para obtencao da comparacdo da média de idade
dos pacientes hepatopatas estudados.

Esse projeto de pesquisa foi realizado na area de cirurgia do Aparelho
Digestivo, com aparelho de eletromiografia e espirometria financiados pelo FAEPEX

(411/10 e 7408/09) e FAPESP (2010/19326) (anexo 6).
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RESULTADO
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Caracteristicas do estudo

Foram estudados 236 individuos distribuidos em dois grupos:

GNH - 65 (27,6%) individuos e GH — 171 (72,4%) pacientes.

Na tabela 1 estdo descritos, a verificagdo de variancias e aplicacao do test t-Student

na amostra estudada. Nas tabelas 2 e 3 a verificacdo das mesmas variancias

estratificando para idade abaixo de 50 e acima de 50 anos.

Tabela 1. Verificacdo de variancias e aplicagao do test-t na amostra estudada

Teste de teste-t

Levene Student

F P T P Diferenca Erro padrao de 95% IC

média diferenca Inferior  Superior

Idade (anos) 46,07 ,000 3,028 ,003 4,57 1,51 1,60 7,55
Peso (Kg) 8,41 ,004 2558 ,011 5,45 2,13 1,25 9,66
Altura (cm) 1,93 ,166 -2,250 ,025 -,02 ,01 -,04 -,002
IMC (Kg/m?) 20,33 ,000 3,551 ,0001 2,51 71 1,12 3,91
RMS Diafragma 582 ,017 1,311 ,191 9,00 6,86 -4,52 22,51
(uV)
RMS Reto 8,66 ,004 2,206 ,028 21,8 9,87 2,32 41,20
Abdominal (uV)
PIM (cm Hz20) ,80 ,372 -5,786 ,0001 -28,4 4,91 -38,14 -18,76
PEM (cm H20) 413 521 -3,805 ,0001 -16,8 4,41 -25,50 -8,10
Frequéncia 6,46 ,012 -5,583 ,0001 -13,4 2,40 -18,10 -8,65
Cardiaca (bpm)
Saturagéo Oz (%) 66,26 ,000 -327 744 -,46 1,42 -3,26 2,33
CVF (%L) 246 ,118 -941 ,348 -2,74 2,91 -8,49 3,00
VEF1(%L) 11,17 ,001 -3,131 ,002 -7,98 2,55 -13,01 -2,96
FEMa2s-75% (%L/s) ,62  ,432 -3,602 ,0001 -18,0 5,01 -27,91 -8,17
MELD 80,14 1,000 17,796 ,0001 11,3 ,63 10,05 12,56

IC - Intervalo de confianca, IMC — indice de massa corpérea, RMS- média da raiz quadratica, PIM —
presséo inspiratéria maxima; PEM — pressao expiratéria maxima, CVF — capacidade vital for¢ada,
VEF:1 — volume expiratério forgado no primeiro segundo; FEMas.75% - fluxo expiratério maximo 25-75%
da CVF; MELD — model end-stage liver disease

57




Os dados referentes a estatistica descritiva das variaveis continuas constam

da tabela 2 e os dados das variaveis categéricas na tabela 5 e figura 7.

Tabela 2. Médias das variaveis continuas nos grupos estudados

GH GNH
(n-171) (n-65)
Idade (anos)* 52,9+8,5 48,3 + 14,1
Peso (Kg)* 83,73 + 15,76 78,27 +11,10
Altura (cm)* 171 £ 0,05 173 £ 0,65
indice de Massa Corpoérea (Kg/m2)* 28,5153 26,2 £ 3,2
RMS diafragma (uV) 55,63 + 54,35 46,63 + 16,12
RMS reto abdominal (pV)* 50,92 + 78,13 29,16 + 23,40
PIM (cmH20)* 97,09 + 32,07 125,54 + 37,50

PEM (cm H20)*

108,13 £ 30,62

124,92 + 29,16

Frequéncia cardiaca (bpm)* 67,46 + 13,03 80,83 + 16,93
Saturacao de O2 (%) 96,89 + 2,14 97,36 £ 18,02
CVF (%L) 87,21 +17,57 89,96 + 16,62
VEF1 (%L)* 82,35+ 16,18 90,33 + 10,66
FEM2s.75% (%L/s)* 81,12 + 29,79 99,16 + 30,06

* = p < 0.05; GH — grupo hepatopata; GNH — grupo ndo hepatopata; RMS — média da raiz
quadratica; PIM — pressao inspiratéria maxima; PEM — pressédo expiratéria maxima; CVF —
capacidade vital forgada; VEF; — volume expiratorio forcado no primeiro segundo; FEM 2s.
75%- fluxo expiratério maximo entre 25 a 75 % da capacidade vital forgada.
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Tabela 3. Verificagdo de variancias e aplicacao do test-t na amostra estudada com
relacdo a EMGs com amostra para idade inferior 40 anos

Teste de Levene

teste-t Student

F P. t P Diferenca  Erro padrao  95% Intervalo de confianga
média de diferenca Inferior Superior

Max Diafragma 4,798 ,030 -2,060 ,041 -40,33 19,58 -79,05 -1,61
(V)
Max Reto ,183 ,669 -,252 ,802 -7,51 29,85 -66,53 51,51
abdominal (uV)
RMS Diafragma 3,760 ,054  -1,026 ,306 -10,39 10,12 -30,39 9,60
(V)
RMS Reto 1,653 ,200 -1,168 ,245 -8,44 7,23 -22,72 5,83

Abdominal (uV)

Max — Pico maximo valor, RMS- média da raiz quadratica

Tabela 4. Verificacdo de variancias e aplicacao do test-t na amostra estudada com
relacdo a EMGs com amostra para idade superior 40 anos

Teste de Levene

teste-t Student

F P. t P Diferenca Erro 95% Intervalo de confianca
meédia  padrdo de Inferior Superior
diferenca
) ,108 , 743 -2,947 ,004 -71,79 24,36 -120,40 -23,17
Max diafragma (uV)
Max reto abdominal ,139 ,710 ,294 ,769 6,94 23,59 -40,14 54,03
(Lv)
RMS Diafragma 2,271 ,136 -,969 ,335 -12,11 12,49 -36,98 12,74
(uV)
RMS Reto 13,228 ,000 -2,187 ,032 -49,25 22,51 -94,05 -4,46

Abdominal (uV)

Max — Pico maximo valor, RMS- média da raiz quadratica

Estratificando os grupos em idade acima e abaixo de 40 anos e em relagédo ao

pico maximo de contracdo das varidveis de EMGs, foram observadas nas tabelas 3

e4.
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Tabela 5. Frequéncia de individuos nos grupos das variaveis categoricas

Ascite* Tabagismo Atividade Antecedentes
fisica® pulmonares
GH - Sim 63 41 53 11
Nao 108 130 118 160
GNH - Sim 0 11 42 4
N&o 65 54 23 61

GH — grupo hepatopata; GNH — grupo néo hepatopata. * p<0,0001

120
p=0,0001 100 =0, 93,5

100 x°=32,67 x?=22, 93,8
& 83,1
< 75, 68,8
= 80
g 63,
©
€ 60
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o 36,5
2 40 31,2
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O —
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ascite tabagismo atividade fisica antecente pulmonar
mGH B GNH

Figura 7. Frequéncia (percentagem) das varidveis estudadas nos grupos GH — grupo
hepatopata e GNH — grupo nao hepatopata

No GH o escore MELD médio encontrado foi de 17,31 + 5,11, sendo adotado

para 0 GNH o MELD minimo de 6.

Ainda no GH, foi pesquisado a mortalidade antes do transplante e quantos

pacientes estudados em lista chegavam ao transplante, durante o tempo do estudo.
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Assim, dos 171 pacientes estudados, 56 (32,7%) dos pacientes foram submetidos ao

transplante no periodo do estudo com 12,9% de mortalidade em lista de espera.

Foi observado que a atividade muscular no GH apresentou pior desempenho

quando se observou a variavel RMS do reto abdominal, verificada na Figura 8.
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Figura 8. Diferenca das médias dos grupos estudados das variaveis da eletromiografia de

superficie (RMS = root mean square)
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Na figuras 9 e 10, sdo observadas as comparagdes das médias dos picos de

contragao do diafragma e do reto abdominal na EMGs, nos grupos estudados.
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Figura 9. Diferenca das médias dos grupos estudados das variaveis da eletromiografia de
superficie (pico maximo do musculo diafragma).
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Figura 10. Diferenca das médias dos grupos estudados das variaveis da eletromiografia de

superficie (pico maximo do musculo reto abdominal)
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Tabela 6. Verificagdo por Mann-Whitney da significancia das variaveis respiratorias
estudadas no grupo hepatopata em relagao a ascite

RMS RMSreto IMC PIM PEM FC Sat. 02 CVF VEFs FEMzs.75%

diafragma abdominal

Mann-
Whitney 25725 3085,0 3304,0 2637,5 2709,5 3229,5 3123,5 2786,5 3055,5 3232,5
V4 -2,66 -1,01 .31 225 -2,02 -,19 -,55 -1,73 -,853 -,276

P ,008 ,310 , 754 024  ,044 853 ,585 ,083 ,394 ,783

GH — grupo hepatopata; RMS — média da raiz quadratica (uV); PIM — pressao inspiratéria maxima
(cm H20); PEM — pressao expiratéria maxima (cm H20); FC — frequéncia cardiaca (bpm); Sat Oq-
saturagao de oxigénio (%);.CVF — capacidade vital forcada (%L); VEF1 — volume expiratério forgado
no primeiro segundo (%L); FEM 25.75%- fluxo expiratorio maximo entre 25 a 75 % da capacidade vital
forcada (%L/s).

Na tabela 6 foi observado a diminuicdo nas pressdes maximas (PIM e PEM) e

aumento na atividade muscular (RMS diafragma) no grupo hepatopatas com ascite.

Tabela 7. Verificacdo por Mann-Whitney da significancia das variaveis respiratorias
estudadas no grupo hepatopata em relacao a atividade fisica

RMS RMSreto PIM PEM FC SAT.02 FVC FEVi FEMoas.75%

diafragma abdominal

Mann-
Whitney 2805,0 2856,0 2487,5 2987,0 2626,0 2980,0 2724,5 2949,0 2849,0
U

z -1,075 -,905 -1,922  -191 -1234 -012 -1,185 -424 -,763
P ,282 ,365 ,055 ,849 ,217 ,990 ,236 ,672 ,446
a. GRUPO =GH

b. Variavel de agrupamento: Atividade Fisica

GH — grupo hepatopata; RMS — média da raiz quadratica (uV); PIM — pressao inspiratéria maxima
(cm H20); PEM — pressao expiratéria maxima (cm H20); FC — frequéncia cardiaca (bpm); Sat Oe-
saturagéo de oxigénio (%);.CVF — capacidade vital forcada (%L); VEF1 — volume expiratério forgado
no primeiro segundo (%L); FEM 25.75%- fluxo expiratério méximo entre 25 a 75 % da capacidade vital
forcada (%L/s).
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Na tabela 7 observou-se uma tendéncia da variavel PIM ser menor no grupo
hepatopata em relacéo a atividade fisica.

Em relacdo ao desempenho da EMGs, foi observado através da curva ROC
(figura 9), que o RMS do reto abdominal se mostrou capaz de detectar um paciente

hepatopata (area de 0,63, intervalo de confianca de 95% entre 0,549 e 0,725).
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Figura 11. Curva ROC do RMS reto abdominal com &rea de 0,63, intervalo de confianca de
95% entre 0,549 e 0,725.
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DISCUSSAO
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A eletromiografia de superficie é um registro da atividade elétrica muscular
como um método diagnéstico e investigativo ndo invasivo. E de facil execucdo e de
possibilidade para utilizacao na reabilitacao de recrutamento de unidades motoras
ativas que podem estar inativas, por fadiga ou diminuigcdo da atividade das fibras
musculares, possivelmente por alteragdo da amplitude ou espectro da poténcia da
atividade dos musculos superficiais3254.

Quando o individuo estudado possui um déficit ou desequilibrio entre o
aumento da carga sobre os musculos inspiratérios e a diminuicdo da forca e da
resisténcia muscular, ocasionado pelo aumento abdominal (ascite), diminuicao do
tbnus muscular, oxigenacdo inadequada e mecanismos fisioldégicos alterados
(sindrome hepatopulmonar, aumento de shunts), como ocorre com hepatopatas
cronicos, a avaliacao precoce pode auxiliar a alteracdo preventiva e melhorar a
funcao muscular no periodo pré-operatorio nessa populagio?*3442.64,

Em um procedimento cirdrgico como o transplante de figado, com tempo
prolongado de ventilagdo mecanica, adinamia, somado ao quadro de déficit
muscular condizente com a patologia, aumenta a probabilidade de complicacdes
respiratérias. Uma anamnese muscular respiratéria pré-operatoria, pode verificar o
perfil dessa populacéo e estudar meios para diminuir ou evitar essas complicagdes.

Assim, foi proposto uma avaliacao respiratéria dos pacientes hepatopatas em
lista de transplante, de forma a quantificar o déficit respiratério dessa populacao.
Como nao haviam comparagdes na literatura em individuos ndo hepatopatas, ou
seja presumivelmente saudaveis e dentro da normalidade, a avaliacdo foi

necessaria.
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A populagao estudada de hepatopatas se mostrou com idade superior que a
de individuos nao hepatopatas, mesmo com a tendéncia a aproximacdo, pela
caracteristica de normalidade e pela caracteristica dos pacientes do Ambulatério de
Transplantes da Universidade Estadual de Campinas.

Houve também, uma diferenca entre as populacoes estudadas (GH e GNH),
em relacdo ao peso e IMC que no inicio ndo se mostrou significativa®®, mas apos o
aumento do numero de pacientes com hepatopatia crénica, mostrou-se
significante®6.67.

A manutencado do peso é importante para o tratamento da hepatite viral e
comorbidades associadas ao peso, como descrevem LEE et al, 2011'3 e com
complicagbes como anemia como descrito na revisdo de 2011 de RAUFF et al®,
mesmo que uma caracteristica do hepatopata seja a presenca de ascite?+2%19 esta
foi detectada em 36,5% dos pacientes com hepatopatia no presente estudo.

A ascite influenciou no perfil respiratério destes pacientes, verificado
principalmente na diminuicdo de forga inspiratéria e expiratéria e aumento na
atividade muscular dos pacientes hepatopatas (RMS diafragma p=0,008; PIM
p=0,024 e PEM p=0,044), descritos a sequir.

Com relacao a eletromiografia de superficie dos musculos respiratérios, foi
verificada um aumento na atividade muscular no GH em relagdo a musculatura reto
abdominal. No perfil do hepatopata®® essa diferengca se acentuou no RMS do
diafragma. Essa diferenca se acentua ainda mais, podendo através da curva ROC,
definir-se o RMS abdominal como capaz de detectar um paciente hepatopata (area

0,63, intervalo de confianga 95% entre 0,549 e 0,725)¢".
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Isso ocorre pela necessidade de maior forca de contracdo e necessidade de
aumento da atividade muscular pelo déficit causado pela hepatopatia, fazendo com
que a raiz quadratica aumente comparativamente entre os grupos estudados e nao
sendo significativamente diferente quando se separa a inspiracdo e a expiracao
(picos maximos do diafragma e do reto abdominal), quando estudados
separadamente..

Quando estratificados por idade acima e abaixo de 40 anos e comparados as
médias dos picos de contracdo do diafragma e do reto abdominal na EMGs,
verificou-se que houve uma diferenca estatistica do musculo diafragma na
populacdo mais jovem e do musculo reto abdominal na populacdo mais velha nos
grupos estudados, sendo possivel essa diferenca pela diferenca de musculatura
estriada superficial em pacientes cirréticos em fase de envelhecimento®.

Com os resultados desta pesquisa, a possivel realizacdo de uma estimulacao
nesses musculos seria uma alternativa para evitar complicacdes respiratérias visto
que uma melhor contragdo muscular faria um esforco menor e uma efetividade maior
desses musculos. Alguns estudos mostram que a estimulagdo muscular pode ser
verificada em alguns trabalhos em resposta da avaliagdo por eletromiografia de
superficie, podendo auxiliar na recuperagdao muscular e na melhora da adinamia
causada pela doenca hepatica e pela incisdo pds-operatdriat!-51.59.60,

A doenca hepatica também esta relacionada a diminuicdo da forca muscular
que pode ser observada nas medidas de PIM e PEM. A comparagéo entre os grupos
estudados demonstrou uma diferenga estatistica (p< 0,0001), confirmando a
hipétese de déficit muscular na populagéao de hepatopatas, como afirma SHIROUZU

et al (2006)'".
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Com relacédo a espirometria, nos parametros de CVF, VEF1 e FEMz2s.75% foi
observado uma diminuicdo dos fluxos e volumes pulmonares dos pacientes com
hepatopatia cronica, sendo esta diferenca estatistica da normalidade em VEF1 e em
FEMz2s.75%, causada provavelmente pela restricdo pulmonar crénica, devido ao
liquido livre abdominal, diminuicdo da massa muscular e da forca inspiratéria e
expiratéria causadas pela propria doenga hepatica 919202122,

Outro dado comumente observado nos pacientes com doenca hepética
cronica é a hipoxemia podendo esta um preditivo de mau prognéstico no pés-
operatério. A saturacdo de oxigénio (SatO2) somente nao prediz a sindrome
hepatopulmonar, mas é usada para evidenciar a mesma. A oximetria de pulso € uma
forma néo invasiva de obtencdo deste dado, sendo que o valor abaixo de 92% de
SatO2 pode aumentar a gama de exames para diagnéstico dessa sindrome. Como o
critério clinico € de observacao e nao € totalmente claro, deve-se realizar uma
triagem mais complexa. Nesse estudo, a média obtida de SatO2 foi de 96,89 +
2,14%, significando que na populacdo estudada, a evidéncia de sindrome
hepatopulmonar seria baixa, ndo preenchendo o critério diagnéstico para maiores
investigacoes.

BOZBAS et al (2011)'2 demonstraram que a avaliacdo de candidatos a
transplantes de figado, incluindo a espirometria, radiografia pulmonar e
ecorcardiografia, podem demonstrar uma incidéncia maior de complicacbes pos-
operatérias. Uma das anormalidades encontradas nesse estudo foi a elevacado da
cupula diafragmatica direita em 53,2% dos estudados. Por essa razdo o presente

trabalho definiu a cupula diafragma direita como um dos musculos a ser estudado
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por ser o diafragma um musculo estriado que pode indicar fraqueza ou mesmo
fadiga, em respiracées ndao adequadas.

Assim, o aumento da amplitude na eletromiografia de superficie pode indicar
fadiga muscular#346:535661  Para tanto, o uso do RMS, que é o célculo da raiz
quadratica da poténcia média do sinal, pode identificar as mudancas rapidas da
atividade muscular de curta duracédo. Ainda observa-se, que as pequenas mudancgas
de deficiéncias musculares em conjunto com os outros métodos, demonstram
individuos presumidamente saudaveis com atividade mais completa e sem o
esforco, comparativamente, com a populacdo com doenca hepatica. Assim, ha
necessidade de maior esforco para vencer uma mesma resisténcia, isto é, a
contracao diafragmatica. Essa musculatura tera que produzir um maior potencial de
acao, diferentemente da fadiga que tera uma reducao drastica da conducéao elétrica
no musculo®.

BOE et al (2008)% consideram que, em musculos com doenca
neuromuscular, a forca linear e a amplitude do RMS se realacionam, indicando a
aplicabilidade do método para mensurar a forca muscular.

Ainda MARATEB et al (2011)%® consideram que a decomposicao dos sinais de
EMG sao preditivos de deteccao de niveis baixos de forca, sendo a eletromiografia
uma metodologia para avaliar a condicao de forga de contracdo muscular e nao sé
de conducéao nervosa.

Outros autores3?4455 observaram que a frequéncia mediana, que é a uniao
dos fatores, tais como a taxa de disparo das unidades motoras, tempo relativo ao
disparo dos potenciais de ac&o das diferentes unidades motoras e a forma desses

potenciais de acdo; sendo a melhor para ser utilizada para EMGs. Como o sinal
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obtido é aleatdrio, a transformacéo desse sinal na raiz quadratica, se tornou mais fiel
ao que fosse ser observado e estudado.

Alguns fatores poderiam influenciar os sinais ou se manifestarem como mais
sensiveis para demonstrar fatores intrinsecos, como por exemplo, tipo de fibra
muscular, profundidade, quantidade de tecido entre o eletrodo e o musculo. Por isso,
houve a necessidade de uma padronizacédo dos eletrodos utilizados, bem como, o
melhor local para a obtencio dos dados e a forma de
observagéo/observador35.36:40.44.57

Para obter uma padronizacdo foram utilizados eletrodos da mesma marca,
seguindo os critérios de Dionne et al®2.

A eleicao, neste estudo, foi usar eletrodos passivos, pois ndo havia intencao
de estimulacao.

Outro viés cientifico seria a posicao dos pacientes, pois seria 0 maior ou
menor o esforco da respiracdo dado o decubito utilizado. Assim foi optado pela
elevacao de 45 graus e declbito dorsal®*%’, ndo sendo talvez a melhor posicéo para
0s pacientes em presenca de ascite. As respiracdes realizadas ndo poderiam ser
com esforco, durante 10 segundos, mas a cada 3s foi solicitado uma respiracdo mais
pronunciada. Esse momento foi definido no janelamento e foi verificado que todos os
pacientes conseguiram o proposto.

Assim, com a eletromiografia de superficie foi possivel determinar a atividade
muscular dos musculos que atuam na respiracdo, tornando-os possiveis de serem
analisados nao invasivamente. Outros dados diagndsticos como a espirometria, a

oximetria de pulso e a manovacuometria, puderam estabelecer um perfil do paciente
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hepatopata em lista de transplante de figado e compara-lo, usando-se a EMGs, com
a populacao de individuos ndo hepatopatas.

A EMGs é um método nao invasivo e de facil acesso para a avaliacdo de
déficits musculares*>*3 em pacientes com doenca hepatica em lista de transplante
de figado.

Neste estudo, o GH demonstrou um RMS do reto abdominal maior que o
grupo GNH (p=0,028). Isso possivelmente ocorreu pela adinamia e fatores da
doenca hepatica como a sarcopenia' e perda de massa muscular®’, desnutricdo’? e
descondicionamento fisico® devido principalmente, a diminuicao de atividade de vida
diaria. Esses fatores influenciam na perda de atividade muscular detectada na
EMGs, necessitando de um esforco maior para vencer a mesma resisténcia
comparado a um individuo sem doenga cronica hepatica®®.

Quando foram isolados os pacientes do GH com ascite também foi verificado
o aumento do RMS do diafragma, além de alteracbes nas outras variaveis
respiratérias como forca inspiratoria e expiratéria diminuidas. Como na literatura
estudada ndo havia mencdo a RMS dos musculos respiratérios que foram
estudados, demonstrando originalidade do trabalho em si, foi suposto que esse
aumento deveu-se principalmente a diminuicdo da complacéncia pulmonar devido
ao aumento abdominal influenciando diretamente na diminuigdo de volumes e fluxos
respiratérios (encontrado também no estudo), bem como a necessidade de
compensacao da atividade muscular para vencer o esforco da inspiracdo nessa
populacao.

Possivelmente por ser o diafragma o principal misculo da inspiracao, de

superficie plana®’, a ascite seria um esforco a ser vencido. Esta seria uma
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explicacédo viavel ao aumento da RMS do diafragma em cirréticos em presenca de
ascite.

Verificando-se os volumes e fluxos pulmonares entre os grupos estudados
através da espirometria, foi observado que o GH demonstrou uma diminuicao das
variaveis VEF1 e FEM2s.75% (p=0,002 e 0,0001 respectivamente), devido a condicao
pulmonar dos individuos do GH, como j& descrito em varios estudos'822.70,

O déficit muscular e nutricional do paciente com cirrose, diminuindo o aporte e
estocagem de glicogénio e glicogendlise alterados, influencia diretamente na forca
muscular’!, diminuindo PIM e PEM, como também observado nesse estudo e
também quando comparados com estudos de manovacuometria em individuos
saudaveis de valores previstos para a populagéo brasileira*®.

Nas variaveis categoricas foi observado uma diferenca nos parametros ascite
e atividade fisica entre grupos. Isto foi observado nos grupos estudados, pois o GNH
nao teve presenca de ascite e eram fisicamente mais ativos.

Entretanto, o GH estudado isoladamente, mostrou queos individuos que
mantinham o habito de realizar exercicios fisicos rotineiramente tiveram uma
tendéncia a aumentar a pressao inspiratéria maxima (p=0,055).

Diante do exposto com a realizacdo desse trabalho, pode-se visualizar um
perfil respiratério de pacientes hepatopatas candidatos ao transplante de figado
através de métodos simples e ndo invasivos, visando favorecer uma estratégia de
verificar alteragdes respiratérias, bem como de promover um protocolo de tratamento

preventivo muscular respiratorio para essa populagéao.
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CONCLUSAO
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A EMGs, juntamente com dados do perfil respiratério (manovacuometria,
espirometria e oximetria de pulso), mostrou que o0s pacientes hepatopatas em lista
de espera possuem um déficit muscular respiratério, que pode levar a complicacdes

pulmonares no pds-operatorio.
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Anexo 1. Ficha de avaliacao
Nome: HC:

ldade:

Peso: altura: IMC:
Antecedentes pessoais:

Tabagismo: sim ( ) nao( ) Atividade Fisica: sim ( )
Antecedentes pulmonares:sim( ) nédo( ) quais?

ndo ( )

Ascite: sim ( ) nao ( )

MELD:

Testes:

PIM: PEM:

Oximetria: FC: saturacao de Oz;:
EMGs: RMS diafragma:

RMS reto abdominal:
Espirometria:FCV:

VEF1:

FEM25.75%:
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Anexo 2. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Vocé esta sendo convidado a participar de uma pesquisa que visa avaliar a funcéao
respiratéria de pessoas com doenca hepatica, pés-operatério de cirurgia no abdome
e comparag¢ao com os musculos de pessoas saudaveis.

JUSTIFICATIVA DA PESQUISA

Todo individuo tem a respiracao realizada por uma série de musculos que podem
sofrer alteracdes com um problema de figado por causa da ascite ou ap6s uma
cirurgia. Assim o estudo desses musculos pode favorecer o tratamento prévio, bem
como o treinamento desses musculos.

Sendo assim, vocé sera submetido a uma pesquisa cientifica e objetiva para verificar
os efeitos dos musculos respiratérios com pessoas com ascite e com pessoas apos
cirurgia e comparar os efeitos desses problemas nesses musculos.

Dentre os procedimentos, vocé sera submetido a uma avaliagéo clinica e diagnéstica,
que constara de uma avaliacdo fisica e alguns testes. Os testes sdo de forca da
respiracdo com um aparelho de nome manuvacuémetro e um teste de verificagéo de
como o musculo funciona através de um aparelho de eletromiografia de superficie.
BENEFICIOS ESPERADOS

Os beneficios que podem ser esperados sao para o tratamento futuro das pessoas
acometidas por esses problemas para o treinamento respiratério evitando
complicagdes futuras e melhorando potencialmente a qualidade de vida desses

doentes.
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INFORMACOES ADICIONAIS IMPORTANTES

1 — Vocé tem a garantia de receber qualquer informacdo adicional ou
esclarecimentos que julgarem necessarios, a qualquer tempo do estudo;

2 — A sua recusa em participar do estudo nao lhe trara qualquer prejuizo
relacionados aos outros tipos de tratamento;

3 — Vocé estara livre para deixar o estudo a qualquer momento, mesmo que vocé
tenha consentido em participar legalmente do mesmo inicialmente;

4 — As informagbes obtidas pelo estudo seré&o estritamente confidenciais, estando
garantidos o seu anonimato e a privacidade na apresentacdo ou divulgacao dos
resultados;

5 — Nao havera compensacoes financeiras, nem também qualquer tipo de custo
adicional para vocé, sendo sua participacao neste estudo absolutamente livre e
voluntaria.

Ao assinar este Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, em duas vias de igual
teor, vocé declara que leu, compreendeu, tirou suas duvidas e concordou com a
pesquisa.

Campinas, de de 200

Entrevistado

Nome:

RG:

Assinatura:

Responsavel pela pesquisa

Nome:

RG:
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Assinatura:

Responsaveis pela pesquisa:
Aurea Maria Oliveira da Silva

(19) 35218579 / amos@unicamp.br

Profa Dra llka de Fatima Santana Ferreira Boin
(19) 35218580
Comité de Etica em Pesquisa (CEP) — FCM/Unicamp

(19) 35218936 / cep@fcm.unicamp.br
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Anexo 3. Parecer CEP

—

B FACULDADE DE CIENCIAS MEDICAS

COMITE DE ETICA EM PESQUISA

A ® www.fem.unicamp.br/pesquisa/etica/index.html

CEP, 16/11/09.
(Grupo 11I)

PARECER CEP: N° 922/2009 (Este n° deve ser citado nas correspondéncias referente a este projeto)
CAAE: 0715.0.146.000-09

I - IDENTIFICACAO:

PROJETO: “COMPARACAO DA ELETROMIOGRAFIA DE SUPERFICIE EM
MUSCULOS RESPIRATORIOS EM INDIVIDUOS SAUDAVEIS, HEPATOPATAS E
INDIVIDUOS EM POS-OPERATORIO DE CIRURGIA ABDOMINAL COM INCISAO
DE CHEVRON”.

PESQUISADOR RESPONSAVEL: Aurea Maria Oliveira da Silva.

INSTITUICAOQ: Gastrocentro/UNICAMP

APRESENTACAO AO CEP: 08/10/2009

APRESENTAR RELATORIO EM: 16/11/10 (O formulario encontra-se no site acima)

II - OBJETIVOS

Estudar diferengas entre os grupos estudados da atividade muscular dos musculos
respiratorios através dos exames eletromiografia de superficie, pressdo inspiratéria maxima e
pressdo expiatoria maxima.

111 - SUMARIO

Trata-se de estudo clinico, prospectivo, envolvendo 40 individuos do género masculino,
entre 18 e 55 anos, de trés grupos: sadios, hepatopatas crénicos e em pos-operatorio de cirurgia
do andar superior do abdémen com ou sem ventilagdo mecénica. Os sujeitos sadios serfio
voluntarios dentre alunos, servidores ou docentes da UNICAMP. Havera dois grupos de
pacientes em po6s-operatério, um abrangendo pacientes em ventilagio mecédnica ¢ outro
abrangendo pacientes fora da ventilagfio mecdnica. Serdo estudados pardmetros de ventilagio e
expansiio pulmonar, bem como sera realizada uma eletromiografia de superficie.

IV - COMENTARIOS DOS RELATORES

Apos respostas as pendéncias, o projeto encontra-se adequadamente redigido e de acordo
com a Resolugdo CNS/MS 196/96 e suas complementares, bem como o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido.

V - PARECER DO CEP
O Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP, apos

acatar os pareceres dos membros-relatores previamente designados para o presente caso €
atendendo todos os dispositivos das Resolugdes 196/96 e complementares, resolve aprovar sem

Comit2 de Etica em Pesquisa - UNICAMP

Rua: Tessdlia Vieira de Camargo, 126 FONE (019) 3521-8936
Caixa Postal 6111 FAX (019) 3521-7187
13083-887 Campinas — SP cep@fem, unicamp.br
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FACULDADE DE CIENCIAS MEDICAS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

® www.fem.unicamp.br/pesquisa/etica/index.html

restrigées o Protocolo de Pesquisa, bem como ter aprovado o Termo do Consentimento Livre e
Esclarecido, assim como todos os anexos incluidos na Pesquisa supracitada.

O contetido e as conclusdes aqui apresentados sdo de responsabilidade exclusiva do
CEP/FCM/UNICAMP e néo representam a opinifio da Universidade Estadual de Campinas nem
a comprometem.

VI - INFORMACOES COMPLEMENTARES

O sujeito da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu
consentimento em qualquer fase da pesquisa, sem penalizago alguma e sem prejuizo ao seu
cuidado (Res. CNS 196/96 — Item IV.1.f) e deve receber uma cépia do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido, na integra, por ele assinado (Item 1V.2.d).

Pesquisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no protocolo aprovado e
descontinuar o estudo somente apds analise das razdes da descontinuidade pelo CEP que o
aprovou (Res. CNS Item III.1.z), exceto quando perceber risco ou dano ndo previsto ao sujeito
participante ou quando constatar a superioridade do regime oferecido a um dos grupos de
pesquisa (Item V.3.).

O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem o
curso normal do estudo (Res. CNS Item V.4.). E papel do pesquisador assegurar medidas
imediatas adequadas frente a evento adverso grave ocorrido (mesmo que tenha sido em outro
centro) e enviar notificagdo ao CEP e a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA —
junto com seu posicionamento.

Eventuais modificagdes ou emendas ao protocolo devem ser apresentadas ao CEP de
forma clara e sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas.
Em caso de projeto do Grupo I ou II apresentados anteriormente 2 ANVISA, o pesquisador ou
patrocinador deve envid-las também a mesma junto com o parecer aprovatério do CEP, para
serem juntadas ao protocolo inicial (Res. 251/97, Item II1.2.e)

Relatérios parciais e final devem ser apresentados ao CEP, de acordo com os prazos
estabelecidos na Resolugdo CNS-MS 196/96.

VII- DATA DA REUNIAO

Homologado na X Reunido Ordinaria do CEP/FCM, em 27 de outubro de 2009.

Profa. Dm/f%%lvia’Bertmo
VICE PRESIDENTE DO COMI DE ETICA EM PESQUISA

FCM/UNICAMP
Comité de Etica em Pesquisa - UNICAMP
Rua: Tessdlia Vieira de Camargo, 126 FONE (019) 3521-8936
Caixa Postal 6111 FAX (019) 3521-7187
13083-887 Campinas — SP cep@fem.unicamp.br
e o
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Anexo 4. Caracteristicas Técnicas do EMGs

1)) BRASITI

1. INTRODUGCAO

Caracteristicas Técnicas do Sistema EMG System do Brasil : Modelo EMG-800C
[1 Placa de conversao Analdgico / Digital de 16 bits de resolugao;

[1 Amplificador de EMG com , ganho de amplificacao total de 2000 vezes

Filtro passa-banda de 20 a 500 Hz

[1 Eletrodos bipolar Ativos de superficie, com pré-amplificacdo de ganho 20 vezes, cabo
blindado e clipe de pressao na extremidade, Rejeicdo de modo Comum >100 dB

[1 Software de coleta e analise de sinais com freqiiéncia de amostragem de 2000 Hz por canal.
plataforma Windows,

» modulo de rejeigdo comum => 100 dB

* ganhos dos pré-amplificadores (cabos) = ganho 20 ( com amplificador diferencial )
» ganho de cada canal = ganho 100 vezes ( configuraveis)

* impedancia do sistema = impedancia 109 Ohms

* noise ratio = taxa de ruido do sinal < 3 yV RMS.

« filtros de hardware no equipamento=

FPA (passa alta) com freqiiéncia de corte de 20 Hz e

FPB (passa baixa) com freqliiéncia de corte de 500 Hz, realizada por um
filtro analégico do tipo Butterworth de dois pélos

www.emgsystem.com.br

cesar@emgsystem.com.br

Fone: (12) 3942-4736
Fone/Fax: (12) 3922-4069
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Anexo 5. Artigos Publicados e/ou aceitos decorrentes deste trabalho

Artigo 1.

ELSEVIER

Comparison of Surface Electromyography in Respiratory Muscles of
Healthy and Liver Disease Patients: Preliminary Studies

A.M. Oliveira da Silva. S. Maturi, and |.F.S.F. Boin

ABSTRACT

Introduction. Surface clectromyography (SEMG) is described as a technique to detect
voluntary muscle activity. In the respiratory muscles, diaphragm and the rectus abdomi-
nis—are especially important for respiratory compliznce.

Objective. We sought to study the activity of muscles using SEMG of the right
diaphragm and the right rectus abdominis in healthy subjects versus liver discase patients
(LDS).

Method. Each group of 30 male patients underwent SEMG with clectrodes attached to
the dermis surface at the xiphoid and below the right costal margin (channel 1). For the
rectus abdominis. we placed the clectrodes on the right 5 cm below the umbilicus. The
variables studied were: root mean square (RMS), maximum inspiratory pressure (MIP).
and maximum expiratory pressure (MEP). We also evaluated age, weight. body mass
index, smoking history lifestyle sedentary preexistent chronic lung disease. Nonparametric
tests were used for statistical analysis.

Results. There were significant differences (P = 0001) between the groups regarding
MEP and MIP values showing low pressures in the LDS group. RMS of the rectus
abdominis showed a trend (P = 059) toward compliance in the LDS group. Compared
with the healthy subjects, there were 8% versus 5% sedentary individuals; only 109
versus 27.3% were smokers or former smokers and chronic lung discase was present in 29
versus 4.

Conclusion. The respiratory muscle evaluation using SEMG detected decreased respi-

ratory muscle strength and a trend to rectus abdominis compliance among LDS.

URFACE ELECTROMYOGRAPHY (SEMG) is a
method 1o examine poninvasively the electrical poten-
tial of the voluntary muscles: SEMG evaluates the degree
and duration of muscle activity and changes with training
spealic 1o the skeletal muscle. ‘The rool mean square
(RMS) has been used o quantify the electromyography
signal >
Increased mira-abdominal pressure due 10 ascites and or
a pleural effusion rase intrathoracic pressure compressing
the lungs, damaging the ventil ‘perfusion relations and
changing respiratory mechanics thus decreasing chest com-
pliance.’ Liver dsease subjects {LDS) on the waiting list for
transplantation may display muscle atrophy due (o disease
and malnutrition affecting the basse activities of daily kife
and consequently cardiopulmonary performances.
Detecting musche atrophy may minimize postoperative
pulmonary complications.

© 2011 by Elsevier Inc. All rights resaned.
360 Park Avenue Socuth, New York, NY 10010-1710

Transplantation Proceedings, 43, 1325-1326 (2011)

METHODS

This & clinical, praspective trial included 60 male patients, aged 18
1 N years divided in two groups: healthy subjects (HS) and LDS.
We excluded individuaks with a history of intesse muscular activity
of the upper limbs; refractory ascites™: presence of nctive upper
airway infection or spontancous bacterial peritonitis: the presence
of an abdominal or thomcic inasion or respinstory infections.
We analyzed the following dati: age {years). weight (kg), body mass
index (BMI; kg'm?), smoking history, sedentary lifestyle, or chranic
lung disease. Maximal inspiratory pressure (MIP) and maximal expi-

From the Unit of Liver Transplantation (AM.O.d.S., LF.SF.B.),
State University of Campinas, Camnpinas, Brazil; Anhanguera
Uriversity (S.M.), Campinas, Brazil.

Address reprint requests 1o llka Boin, Rua Aldo Olvera
Barbaosa, 184 Compinas, SP-CEP 13066-030, Brasl. E-mai:
ilkabon@yshoo.com

0041-1345/~5ne front matter
doi:10.1016/).transprocesd.2011.03.058
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mtary p (MEP) d in cm HO-were obeained wsing
a mechanical manovicwometer (300300 mark Gerair, SP, Braxil).
with subjects Jying a1 plus or mious 45 degrees. The results were
compared with sormal values of 90 %0 130 cm H.O for men.

The electrical muscle octivity was performed wsing the EMG
system (Lida Brazil senies 00405 Model 210C 9), with subjects lying
at plus or minus 45 degrees using self-adbesne electrodes (3M
Brazil, SP-Brazl) attached 1o the body to decrease the friction that
coukl change the measurements.

SEMG was performed with electrodes oa the dermis surface at
the xiphokl amd below the nght costal margin (=15 cm awiy =
dinphragm evaluation: channel 1). To assess the rectes shdominis,
clectrodes were placed on the right side of the umbilikus and
amather 5 cm below this point (chuanel 2)." The canth electrode
was ploced on the upper right husd {30 cm from channel | and 2).
The recording of electnical activity was 10 secoeds with subjects
breathing lightly and making a foeced breath every 3 seconds, with
u frequency of 300 Hz and amplitude sensitivity signal of 500 uV 10
the dinphragm und a frequency of 200 Hx and amplitede sensativiey
signal of 300 uV 1o the rectus abdominis. The measured electronic
circuit was evaluated on i notebook computer (Intelbeas 121: SP,
Brigil) with the recorded pumbers representing the RMS. All
patients signed the a consest foem approved by our Rescarch
Ethics Committee (CEP Na. 9222000).

For statistical analysis we used the SPSS 120 program foe
Windows (1BM, New York, USA) with o significance Jevel of P <
5. Student ¢ test and Person’s correlation analyses were applied
foe group comparisons.

AESULTS

The descrptive resulls from the wo groups are shown in
Table 1. We observed that the HS versus LDS showed 18%
versus 5% sedentary: 105 versus 273% smokers or lormer
smokers: and chronse lung dssease in 2% versus 4%. The
HIP and HEP were significantly reduced among LDS.

DISCUSSION

We demonstrated the samples to show similar average
values with respect 1o age, weight, and BMI demonstrating
their homogeneity. However the average values were sig-
nificantly different for MIP and MEP, confirming the
expectation that muscle strength was different with LDS
showing respiratosy muscle force reduction (P < A001).

Table 1. Comparison of HS and LDS on a Transplant

Waiting List

HE(n = 30) LDS - 30) ”
Age ly) 3260 + 10.6 5560 =650 NS
Waight (kg) BO36 + 1245 8294 = 17.83 NS
BMI (kg/m*) 2606 + 303 2830 = 585 NS
RAMS roctus 2621 £ 2259 5337 = 757 069

abdominis (V)

AMS daphragm (uV)  49.39 + 17.88 56.56 = 34.64 NS
MIF [cm H,0) 13500 + 33.49 90.33 = 3785 <.0001
MEP {om H,0) 13200 « 3526 89.96 = 23.75 «.0001

Mucaits are muans and standard dwestion.
1S, heakhy auty , o ok
AME, roct mean squrs M' ; MEP,
axpralory pressure. ML body mass ndex; NS, nal lg'uium

AN body mass nodex;

OLWEIRA DA SILVA, MATURI, AND BOIN

Lung volumes are known to be decreased by tense ascies.
Inspiratory muscle force can be normal or reduced in
cirrhotic patents.’

SEMG is a method that evaluates muscle activaty, de-
pending on the musculature and the positson of the elec-
trodes.” The RMS of the rectus abdomins muscle in the
LDS group showed a trend towards greater compliance
than among the HS group (£ = .059), but we did not
observe this difference when comparing diaphragmatic
RMS, a finding that may be due 1o the small sample swze.
Differences have already been observed in musele activity,
such as between surface and longer museles and between
adynamic musches.” This method of asessment of muscle
activity together with streagth can reveal deficits especially
among patients who may experience complications after
liver transplantation susgery.”

However, some authors observed that the median fre-
quency in striated muscles, including the respiratory mus-
des, can remain stable or even decrease across loree
levels. ™" Therefore, SEMG should be studied in respira-
tory muscles as & means o evaluate deficits. especially
among patients on liver transplantation waiting 1sts seeking
10 predict future postoperative pulmonary complications,
allowing physicians 10 institute  procedures o increase
mussele strength.

In conclusion, this respirstory evaluaton compared pa-
tents expersencing liver disease with normal subjects show-
ing deercased respiratory muscle strength with & trend 10
rectus abdominis compliance. SEMG can be a strategy 1o
detect respiratory muscle problems in preoperative patients
on the transplant waiting list
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Artigo 2.

ELSEVIER

Profile of Respiratory Evaluation Through Surface Electromyography,

Manovacuometry, and Espirometry in Candidates on the Liver
Transplant Waiting List

A.M.O. da Silva, A. Cliquet Jr, and LF.S.F. Boin

ABSTRACT

Introduction, Electromyography (EMG) 1¢ the examimation ol skeletal muscie membrane
electrical activity in response 1o physiologic activation, In healthy muscles, the square root (root
mean square [RMS] is related 1o the amplitude of the obtained signal. Respiratory muscles are
studied, especially those important for compliance, the diaphragm and the rectus abdominis,
An evaluation 1o detect respiratory muscle deficits among liver disease patients on the waiting
list for transplantation may serve as an alternative 1o providing specific treatments reducing the
possibility of respiratory complications afler transplantation.

Objective. To study muscle activity by evalualing respiratery and surface EMG of the right
diaphragm and right rectus abdominis muscles in patients on the hver transplant waiting list,
Method. Respiratory evaluation of muscle strength (maximum mspiratory pressure [MIP]
and maximum expiratory pressure [MEP]) with a manometer 300, + 300 from Gen-air;
spirometry with Easyware Spirometer version 2.20; pulse oximelry with Nonim oximeter;
Maodel for End-Stage Liver Disease (MELD) score as well as surface EMG of the diaphragm
and rectus abdommis muscles from EMG/Brazil were applied in healthy and liver discased
subjects,

Results. The 87 liver discase patients showed a mean age of 53.9 + 7.3 years, mean body
mass index of 2821 = 5.04 kg/m® with 24 14% smokers (n = 21) and 43.68% physically
active (n = 38 p) showing Diaphragm RMS of 61,05 = 6848 pV; rectus abdominis RMS
of 45.28 + 53.82 uV; MEP of 100.28 = 27.85 ecm H,O; and MIP of 92.41 + 2977 em H,0.
The average MELD of studied patients was 165 + 0,71,

Ceonclusion, The respiratory profiles of patienls on the liver transplant waiting list
concerning muscle support were precanious owing 1o ascites and molor adynamia,

urface electromyography (EMG) is & technique to
monitor the electrical activity ol excitable membranes,
Tepresenting sarcolemma action potentials as a function of
tume. Voluntary les are examined . ively, en-
abling assessment of the degree, duration and modifications
of muscle actwvity.! We used the root mean square (RMS)
to quantify EMG signals: The data were increased by the
square 10 oblai: he mean resull and the square ool
extracted therefrom,”
Ascites causes increased mirs-abdominal pressure and

pleural effusions. Intrathoracic pi compr

ing the lungs, damaging the ventilation/perfusion ratio, chang-
ing respiratory mechanics, and decreasing chest compliance.”
Ins the of awailing lver pl p s may

@ 2012 by Elsevier Inc. Al rights reserved.
360 Park Avenue South, New York, NY 10010-1710

Transplantation Procoodings, 44, 2408-2405 {2012}

display muscie atrophy ané malnutrition that affect basic daily
activities and cardiopu y peal: i

Examining the respiratory muscle profile of these
ndividuals can establish a protocol for muscle stimula-
tion to prevent pulmonary complications after transplan-
tation.
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METHCO

This climical and prospective study mcluded male liver disease
patsents aged 18 70 vears. The collected data included the pres-
ence of active upper amrway infeclion, spontanecus badetul peri-
tomitis, the presence of other thoracic ar abcominal ions and
the duration of active respi y miections following the gusde-
lines of the Centers for Disease Control and Prevention, 2009,

The tollowing personal data were evaluated: Age (years), weight
{em), bocy mass index (BM1) (kg/m?), previous pulmonary disease,
smoking, maximal inspiratory pressure (MIF), and maximal expi-
Ta0Ty P (ME?) - in em of H,O through
manovacuometry - 300/~ 300 from Ger-Adr (SP/Brazil) with indi.
vicuals in a seated pesition. The procedure was performed 3§ times
and dest value recorded atter a MIP and after 2 MEP. The
electrical activity of the diaphragmatic muscles and rectus abdomi-
nis were examined using surface EMG (EMG System of Brazil
Lida series 00405 model 210C: SP/Braal). with subjects hang at
45%, using £ self adhesmve passive clectrodes (3M Brazl) 16 cm
apart maizly in the xipheid process and the the night cestal margin
for diaphragmatic measurement and 2 to the mght of the umbilxus
for muscle fber measurement. A groued elestrode was positioned
an the left hand to aveid interference. The recording of electrical
actvity was perfornzed for 10 seconds with the subjects breathing
quietly and making a forced breath every § seconds. The frequency
was 300 Hz and the itnity of signal litude 300 @V for the
diapkragm, and the frequency 500 Hx and ibe sensitty of signal
ampitede 300 uV for the rectus abdomenis. The electrenic crouit
was p d using an Intelbras 12! (SP, Branl) computer with
results maizly represented by the root mean square (RMS) A
cobort of 31 bealthy subjects was used for comparisen with the
EMGs and MIP and MEP of the Iiver discase patieats.

Far descriptive statistics we used the SPSS12 2003 program
{Armend, NY).

RESULTS

The mean values of the variables are shown in Table 1.

The Eighty-seven liver discase patients showed a mean
age of 536 = 73 years and mean BMI of 2821 + 504
kg/m?®, There were 24.14% smokers (n = 21) and 43,685
physically active (n = 38 ) subjects, Their average MELD
score was 16,5 + 0.71, The healthy subjects were younger
(P < 05). There were significant differences between
groups for BMI, and rectus abdominis MIP, MEP. and
RMS but not diaphragm RMS,

'I’ahl. 1. nmm Statistics (Mean Values and Standard

W) of the Par  Studied in Candidates on the
Liver Tnmphn! Waiting List (LDS) and Health Subjects (HS)
s S
Varavies U 1] L )] »
Age (yes) 52875 3394929 oo

RMS disphragm (V) B10 - 685 431 4976 =05
FMS rechus abdorrinis A5 3%+ 538 %222 007

MEP {em H,Q) W03 =278 13284355 00001
MIP (em H, 04 24298 13444329 0000
Heart rale jopr) 654 131 708 +223 =05

Q, saturation 967225 IL2%  >05

0A SILVA, CLIQUET AND BOIN

Among lver disease palients, spiromelry tests showed
foreed vital capacity (FVC) of 87.8 = 19.4; force exhaled
volume at the end of first second FEV, of 80.2 * 16.8. peak
expiratory How {PEF) of 623 + 188 L, and an MEF
25%-75% in L) of 75.8 = 280,

DISCUSSION

Surface EMG can be an inefficient method to assess muscle
activity, as in the case of liver discase, because these
individuals show muscle loss owing to ascites and asthenia.
Thus, the evaluation of the respiratory muscles can detect
muscular problems that predispose to complications after
liver transplantation.”

In our study, patients demonstrated & poorer average
RMS, when compared to healthy subjects 2s shown by Silva
et al”

Detection was achieved in the arcas of ¢lectrode-tissue
interfaces through passive ¢lectrodes that detect only dia-
phragmatic activity” during normal breathing, The greater
the size of the sensing surface, the greater the amplitude of
the signal and the smaller the noise detected between the
interface and the skin were reported *

According to Shirouzu ot al'® liver discase is directly
related to decreased muscle strength. The MIP and MEP
are mean values of muscular weakness also serving as
predictors for  discontinuation of mechanical ventila-
tion.'** Patients showed low rates of MIP and MEP
compared with normal values and Jevels of FEV, and FCV

The BEMG sigoal represents the summation of electric
motor units detected by respiratory contractions stimulated
by action potentials moving along the sarcolemma of mus-
cle fibers. The action potential refiects the number of
muscle fibers recruited to obtain the largest database of
information > '

The mean stage of liver discase (Model for End-Stage
Liver Discase [MELD] score) was a predictor of postoper-
ative respiratory complications of liver transplantation.
Huang ¢t al’® observed a mean MELD score similar to our
study (16.5).

We believe that because of adynamia and the lwer
discase Hself, these patients have less respiratory muscle
strength and thus are more likely to require reintubation
and difficultics of respiratory weaning after liver transplan-
tation, as predicted by the respiratory profile values col-
lected among this sample.

In conclusion, the study of surface EMG in respiratory
muscles provided a means 10 assess weakness, especially
among liver transplant paticots preoperatively that may
predict postoperative pulmonary complications.
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SURFACE ELECTROMYOGRAPHY FOR RESPIRATORY ASSESSMENT OF LIVER
TRANSPLANT CANDIDATES, HEALTHY SUBJECTS AND AFTER CHEVRON POST-
OPERATIVE INCISION

Surface electromyography is a noninvasive technique for detecting the activity of skeletal muscles and
especially the muscles for respiratory compliance; the diaphragm and rectus abdominis are still under
study. This study compares of these muscles in healthy individuals, liver disease patients and after
abdominal surgery.

Aim -To study muscle activity by surface electromyography of the right diaphragm muscles and right
rectus abdominis (root means square - RMS), and the manovacuometry muscle strength (maximal
inspiratory pressure - MIP and maximal expiratory pressure — MEP).

Results —We study 246 subjects were evaluated and divided into 3 groups: healthy (65), liver disease
(171), and post-surgery (10). In liver disease group the BMI was higher significantly for ascites (p =
0.001), and was increase in RMS rectum (p = 0.0001), RMS diaphragm (p = 0.030) and a decreased
inspiratory and expiratory indices (p = 0.0001) pressure in the post-surgery group. A multivariate
analysis showed tendency to an increased BMI in liver disease and in the post-surgery groups
correlated with an increased RMS rectum and the lower MIP/MEP (p=0.11). In the ROC curve
showed that RMS rectus was capable to discriminate liver disease patients and post-surgery pacients
from healthy subjects (area=0.63; CI95%:0.549-0.725).

Conclusion - The muscle activity of normal individuals is lower than in subjects with deficit muscles
because less effort is necessary to overcome the same resistance, observed by surface

electromyography and muscle strength.

Keywords: surface electromyography, liver transplant, physiotherapy, chronic liver disease,

respiratory muscle
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INTRODUCTION

The association between physical inactivity, insufficient diet and liver disease on decreased
respiratory muscle strength and muscle activity in post-surgery critical patients and liver disease
patients on the transplant waiting list complicates the recovery of these patients'2.

To assess respiratory muscle activity and muscle strength of these patients compared to
healthy subjects may provide a profile to propose a protocol for physiotherapy care
METHODS

A prospective clinical trial was performed at the outpatient liver transplant and intensive care
unit of the Teaching Hospital, State University of Campinas (Unicamp). This study was approved by
the Research Ethics Committee of Unicamp under process 922/2009 and the subjects gave formal
consent.

The 246 subjects evaluated were divided into 3 groups: healthy (n=65), liver disease (n=171),
and post-surgery (n=10), with mean age 48.4 + 14.2 years, weight 78.3 £ 11.1 kg, BMI 26.0 + 3.2
kg/m?. Maximal inspiratory pressure (MIP) and maximal expiratory pressure (MEP) were measured
with an analog manometer Gerarmed®, SP/Brazil, for respiratory muscle strength. For the electrical
muscle activity of the diaphragm and rectus abdominis, surface electromyography EMG System of
Brazil Ltda®, Series 00405 Model 210C and Electrodes 3M/SP/Brazil® were used. The diaphragm
electromyographic signal, was picked up by electrodes attached below the xiphoid process and the
right costal margin. For evaluation of the rectus abdominis muscle, the electrodes were attached to the
right of the umbilicus, 5 cm above this point. The grounding electrode was positioned on the hand.
The captured data of root mean square (RMS) were recorded and analyzed in a notebook (Intelbras
121®, SP, Brazil).

The others variables studied were: age (years), glycemia (mg/dL), total bilirubin (mg/dL),
creatinine (mg/dL), sodium (mEg/L), potassium (mEq/L), INR (international normalized ratio),

albumin (g/dL), BMI (Kg/cm?), MELD score and ascitis (yes or no).
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For statistical analysis the SPSS21 2010 program (Armond, NY, USA) was used. The
significance level was 5%. Kruskal-Wallis test with transformation by posts was used to compare
differences between the groups.

RESULTS

In the liver disease subjects the MELD mean was 17; 11.5% died before transplantation;
31.1% had a liver transplant, 12.2% died after liver transplant. 15.2% were smokers, 66.22% did not
do any physical activity. The average RMS of the diaphragm in this group was negatively correlated
with BMI (r = -0176) and the RMS of the rectus abdominis (r = -0.178).

The following variables: BMI, age, ascitis, glycemia, total bilirubin, creatinine, sodium,
potassium, IRN (international ratio normalized), albumin, root mean square diaphragm, root mean
square rectum abdominis, maximal inspiratory and expiratory pressure, and MELD were performed,
and the results are described in Table 1

In liver disease group the BMI was higher significantly for ascites (p = 0.0013) in the Kruskal-
Wallis test were applied we observed an increase in RMS rectum (p = 0.001) and RMS diaphragm (p
= 0.030) and a decreased inspiratory and expiratory indices (p = 0.001) pressure in the post surgery
group.

A multivariate analysis showed tendency to an increased BMI in liver disease and in the post-
surgery groups correlated with an increased RMS rectum and the lower MIP/MEP (p=0.11)

ROC (receiver operating curve) showed that RMS rectus was capable to discriminate liver
disease patients (area=0.63; C195%:0.549-0.725) as can be seen in figure 1.

DISCUSSION

Patients with end-stage of liver disease may develop malnutrition due to a decrease in the
ingestion of food, deficit in the absorption and transport of nutrients, and increased resting energy
expenditure?®. In this study, it was observe that the liver disease group had a mean BMI of 28.5, which
does not correspond to a situation of malnutrition and cachexia, but overweight, probably because of

the abdominal volume ascites* This parameter and the physical activity’s habit present, maybe
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explain that were correlated of the variables studied, and not correlated with the others
biochemical variables.

Advanced liver disease often shows decreased muscle mass and strength, low bone mineral
density, malnutrition, increased levels of fatigue and decreased aerobic capacity!. At this stage,
dysfunctions in glycogen storage and gluconeogenesis lead to a breakdown of muscle protein and fat
to use energy, resulting in weight loss and muscular weakness.

Fatigue in patients with liver disease and post-surgical critical patients is related to physical
condition>, inactivity', and sarcopenia’. Deficits in the maximum pressure and muscle activity
were observe in most critical groups of this study.

Candidates for liver transplantation remain on the waiting list for an indefinite period and
therefore may have increased sarcopenia'®!?2, An assessment of the respiratory muscles performed
preoperatively can detect and train these muscles to prevent postoperative complications, and
postoperatively can facilitate more specific treatment of this muscle'*!*. Thus, electromyography as a
noninvasive method, along with inspiratory and expiratory measurements may favor this evaluation.

Although the RMS of the diaphragm and rectus have increased in the more deficient muscles,
a greater effort is required to increase muscle activity. This is observed in critically ill patients more
than in patients with liver disease demonstrating that the electrical activity of the muscle increased due
to loss of muscle mass and strength. The ROC curve showed that RMS rectus discriminate liver
disease patients group, although this (area =0.63) result report a moderate correlation.

Surface electromyography, along with other methods of assessing breathing in patients on the
transplantation list and critical post-surgical patients from Chevron’s incision, is a new technique to
define muscular deficits and check sarcopenia that these patients may have. This technique should
facilitate protocols of physiotherapy treatment'*!> preventing respiratory complications.
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Table 1 — Demographic data and variables studied with Kruskal Wallis test results with significances
differences among groups studied used median (minimum-maximum).

Healthy subjects  Liver disease Post-surgery p*
subjects subjects
n =65
n=171 n=10

Age (years) 52 (22-75) 53 (17-72) 61 (45-66) 0.035
BMI (Kg/cm?) 26.1 (18.9-36.9) 27.5(20.30-44.80) 26.6 (24.10-35.90) 0.013
MELD score 6 17 (6-34) 22.5 (6-32) 0.001
Albumin (g/dL) 3.9 3.34 (1.7-5.1) 3.45 (2.60-5.10) 0.001
Total Bilirubin 0.9 3.34 (0.3 -34.1) 4.02 (0.55-9.69) 0.001
(mg/dL)
Creatinine 1.00 1.09 (0.46-136) 1.35 (0.71-4.57) Ns
(mg/dL)
Sodium 140 137 (118-167) 138 (128-142) 0.011
(mEg/L)
Potassium 4.4 4 (3-7) 4.05 (3-5) 0.001
(mEag/L)
Glycemia 99 112 (11-395) 104.5 (70-218) 0.012
(mg/dL)
IRN 1.19 1.74 (0.96-8) 1.75 (1.40-2.98) 0.001
RMS diaphragm 41.2 (23.8-87.5) 40.6 (15.4-478.6) 63.1 (34.6-211.3) 0.030
(Hv)
RMS rectus 24.7 (10.3-143.3) 28.2(11.1-548.2) 61.8 (39.4-155.89) 0.001
abdominis (pv)
Maximal 120 (20-200) 100 (20-200) 38.5 (18-147) 0.001
inspiratory
pressure
(cmH20)
Maximal 120 (80-220) 100 (40-200) 53 (30-99) 0.001
expiratory
pressure
(cmH20)
Ascitis yes 0 (0%) 63 (36.8%) 6 (60%)

no 65 (100%) 108 (63.2%) 4 (40%)

RMS - root means square; BMI — body mass index; IRN — international normalized ratio; MELD -

Model for End-stage Liver Disease
P* Kruskal-Wallis
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Figure 1. Receiver operating curve (ROC) among the three groups (liver disease patients,
healthy and post surgery subjects showing specifity and sensibility of the RMS (root mean
square) of abdominal rectus
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CO-INFECTED HIV/HEPATITIS PATIENTS COMPARED TO CHRONIC LIVER
PATIENTS AND HEALTHY INDIVIDUALS: RESPIRATORY ASSESSMENT
THROUGH SURFACE ELECTROMYOGRAPHY AND SPIROMETRY

ABSTRACT

Introduction - Coinfected HIV and hepatitis subjects are candidates for a liver transplantation due to
progress liver disease. Chronic liver disease, coinfected or not, need assessment of respiratory function
in following pre-liver transplant. The respiratory evaluation of these two groups compared to healthy
individuals can define deficits and this can impair a full recovery after transplant surgery.

Objective - To compare the respiratory profile in coinfected patients with chronic liver disease who are
candidates for liver transplantation to healthy subjects.

Methods - Through respiratory evaluation by checking flows and lung volumes (spirometry), muscle
activity (surface electromyography), maximum pressure (manovacuometer), of 250 people distributed
into three groups: 14 patients with HIV and liver disease, 65 healthy subjects and 171 patients with
chronic liver disease. The mean age (years) was respectively 47.5 + 6.2, 48.3 £ 14.1 and 52.9 + 8.5.
The average BMI (kg/m?) of the groups were in 24.6 + 4.5; 26.0 + 3.2 and 28.5 + 5.3 respectively.
Results — Coinfected patients had increase the RMS (root means square) from rectus abdominais (uV)
(p = 0.0016), and diaphragm (uV) (p = 0.0001); decrease maximal inspiratory and expiratory pressure
- MIP/MEP(cmH20) (p = 0.001), forced exhaled volume at the end of first second - FEV1 (%) (p =
0.002), and maximal expiratory flow - MEP25-75% (%) (p = 0.0001) when Kruskal-Wallis test was
applied.

Conclusions - Coinfected HIV group showed a muscle deficit of diaphragm and rectus abdominis

activity and the liver disease group showed lower indices in volumes and respiratory flows

Keywords: Surface electromyography, respiratory muscles, Coinfection HIV/Hepatitis, Liver

disease
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Individuals with acquired immunodeficiency syndrome (AIDS) caused by human
immunodeficiency virus (HIV) have a need for medical monitoring and drug therapy,
especially when there is coinfection mainly with hepatitis C virus (HCV), which can lead to
metabolic and dystrophic injuries'. One of the treatments proposed is liver transplantation?.
In this case, the respiratory function of chronic liver disease pre-transplant patients should be
evaluated periodically with the aim being good postoperative results*. The goal of this study
was to evaluate the respiratory function of healthy individuals compared to chronic liver

disease patients (CLDP) and CLDP coinfected with HIV.

METHOD

This clinical and prospective study was performed using respiratory flow and lung volumes
(spirometry), muscle activity (surface electromyography), and maximum pressure
(manometer) of 250 individuals distributed into three groups: 14 patients with coinfection
(HIV/HCV), 65 healthy and 171 with LCDP due to HCV.

The following data were evaluated: age (years) and body mass index (BMI in Kg/m?). The
pulminary function was measured by spirometry with EasyOne Diagnostic Espirometer Word
(Zurich, Switzerland) and demographic variables albumin (g/dL); total bilirubin (mg/dL);
creatinine (mg/dL); sodium (mEq/L); potassium (mEg/L); glycemia (mg/dL); INR
(international normalized ratio), following the guidelines for such tests with the patients in the
seated position.

The electrical activity of the diaphragm and rectus abdominis muscles were examined using
surface electromyography (SEMG) (EMG System of Brasil Ltda, series 00405 model 210C,
SP/Brazil), with subjects resting at 45°. Two self-adhesive passive electrodes (3M / SP-Brazil)
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15 cm apart mainly in the xiphoid process and at the diaphragm right costal margin, and two
on the right of the umbilicus of the rectus muscle were used. A ground electrode was placed
on the left hand to avoid interference. This was recorded for 10 seconds with a frequency of
300Hz (300uV) for the diaphragm muscle and 500 Hz (500uV) for the rectus abdominal
muscle. The collected data of root mean square (RMS) were recorded and analyzed using a
notebook (Intelbras 121, SP/Brazil).

The maximal inspiratory pressure (MIP) and maximal expiratory pressure (MEP) —
measurements (in cm H>O) through manovacuometry (-300/+300 from Ger-Air -SP/Brazil)
with subjects in the seated position were performed three times and the best result was
recorded.

The oximetry was recorded with a pulse oximeter (Nonim, Minneapolis/USA) for the
observed peripheral oxygen saturation (SatO») in percentage terms, and the cardiac frequency
(CF) in beats per minute (b.min)..

For descriptive statistics the SPSS 21.0 for windows (2012) program (Armond, NY/USA)
with a p value < 0.05 was used. Descriptive analyses were carried out using measures of
position and dispersion for numeric variables and frequency tables for categorical variables.
For comparison of numerical measures among the three groups, we used the Kruskal-Wallis
test followed by the Tukey test to find the differences. To compare proportions, we used the
chi-square test when necessary.

It was approved by the Ethics Committee of The Faculty of Medical Sciences, State University of

Campinas — SP - Brazil; number 922/2009.

RESULTS
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The LCDP group was MELD score 17.31, and 12.9% died before transplantation, 32.7% had a liver
transplant 12.9% died after liver transplant. The coinfected group was means CD4 (+) 584.0£199.1
quotas/mL; CD8(+) 825.2+317.2 quotas/mL, 90% were detectable \nd 10% were not detectable. The
others means and differences are in table 1.

Coinfected patients had increase the RMS (root means square) from rectus abdominais (uV) (p =
0.0016), and diaphragm (uV) (p = 0.0001); decrease maximal inspiratory and expiratory pressure -
MIP/MEP (cmH20) (p = 0.001), forced exhaled volume at the end of first second - FEV1 (%) (p =
0.002), and maximal expiratory flow - MEP25-75% (%) (p = 0.0001) when Kruskal-Wallis test was

applied.

DISCUSSION

The respiratory evaluation of patients with HIV and hepatitis co-infection (co-infected group),
demonstrated that antiviral therapy can lead to abnormalities concerning cellular
mitochondrial toxicity, metabolic glucose and lipodystrophy . This may lead to a deficit in
muscle activity in those patients as observed from their RMS measurements.

In this study, the co-infected patients had a higher level of RMS than healthy and LCDP
which shows indirectly an incapacity in organic muscle activity reorganization. This may
have occurred due to rapid loss of muscle mass due to decreased organic reorganization
and/or due to the medications used against AIDS.

The RMS signal can represent the recruitment of muscle fibers in physical activity and can be
used to measure potential muscle action’®.

In fact, ascites may increase intra abdominal pressure which decreases the thoracic ability and
diaphragmatic incursion, decreasing pulmonary volumes and flows’. In our study LCDP did

not have moderate or severe ascites.
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So, in this study, the LCDP showed deficits in respiratory parameters in FEV | spirometry test
and this was reflected in the severity and prognosis of respiratory behavior. MEF 25754, (as
demonstrated by the elastic recoil and airway resistance), as well as MIP (due to the
accumulation of abdominal resistance and increased size of abdominal organs) can change the
inspiratory muscle compliance to a great extent.

Some authors describe that the long-retroviral therapy time associated with pulmonary
injuries (mainly regarding HIV patients who smoke) can lead to a bad respiratory profile'®!!.
In this study we did not observe a statistical difference when the spirometry was applied, but
this difference appears in the healthy group shown by MEF2s5.75%, because this portrays the
rate of respiratory effort!?.

In conclusion, the data showed that a respiratory injury in co-infected HIV/HCV compared to
the other two groups showed a deficit of organic muscular adaptation, probably due to
mitochondrial alterations after the antiretroviral therapy. The respiratory tests and medical

anamnesis in this population can be important to detect the respiratory alterations until the

need for any surgical intervention.

128




REFERENCES

1.

Loko MA, Bani-Sade F, Winnock M, et al 13 HEPAVIH Study Group Impact of
HAART exposure and associated lipodystrophy on advanced liver fibrosis in HIV/HCV-
coinfected patient s. J Viral Hepat 2011, 18(7): e307-314.

Vernadakis S, Sotiropoulos GC, Brokalaki El, et al Long-term outcomes of liver
transplant patients with human immunodeficiency virus infection and end-stage-liver-
disease: single center experience. Eur J Med Res 2011;16(8):342-348.

Levesque E, Hoti E, Azoulay D, et al Pulmonary complications after elective liver
transplantation: incidence, risk factors, and outcome. Transplantation 2012, 94(5): 532-
538.

Da Silva AMO, Cliquet Jr A, Boin IFSF Profile of respiratory evaluation through
surface electromyography, manovacuometry, and espirometry in candidates on the liver
transplant waiting list. Transplat Proc 2012, 44: 2403-2405.

Luetkemeyer AF, Havler DV, Currier JS Complications of HIV disease and
antiretroviral therapy. Top Antivir Med 2011, 19(2): 58-68.

Laguno M, Milinkovic A, De Lazzari E, et al Incidence and risk factors for
mitochondrial toxicity in treated HIV/HCV-coinfect patients. Antivir Ther 2005, 10(3):
423-429.

Fialho RA, Anzorandia CS, Herrera EM Desarrollo histérico y fundamentos tedéricos de
La electromiorafia como médio diagnéstico. Ver Cub Med Mil 2006,35: 80.

Wakeling JM & Rozitis AI Spectral propries of myoeletric from different motor units in
the leg extensor muscles. J Exp Biol 2004, 207(pt14): 2519-2528

Gupta D, Lalrothuama, Agrawal PN, et al Pulmonary function changes after large

volume paracentesis. Trop Gastroenterol 2000 21(2): 68-70
129




10. Madeddu G, Fois AG, Galia GM, et al Chronic obstructive pulmonary disease: an
emerging comorbidity in HIV-infected patients in the HAART era? Infection
2013,41(2):347-353

11. Morsch Passos AI, Couto ER, De Resende SM, et al Evaluation of functional
respiratory parameters in AIDS patients assisted in infectious diseases ambulatory care
clinic of a tertiary care university hospital in Brazil. Respir Care 2012, 57(4): 544-549

12. Chapplain JM, Tatlevin P, Guyader D, et al Mitochondrial abnormalities in patients
with HIV+HCV co-infection as compared to patients with HCV mono-infection. HIV

Clin Trials 2011, 12(1):54-60.

130




Table 1 — Comparison of healthy subjects, coinfected and LCDP (liver chronic disease

patients) — showing average and standard deviation and Kruskal-Wallis test results

Coinfected Heathly LCDP

n=14 n=65 n=171 P
Age (years) 47.546.2 48.3%14.1 52.9+8.5 0.003
BMI (Kg/cm?2) 24.5+4.5 26.0£3.2 28.5+5.3 0.0001
RMS diaphagm (uV) 126.6+24.3 46.6£16.1 55.6+54.3 0.0001
RMS rectus abdominis (V) 97.3£28.9 29.1£23.4 50.9+78.1 0.001
MIP (cmH20) 105.7£26.5 125.5£37.5 97.1+32.1 0.0001
MEP (cmH20) 111.4£21.7 124.9429.2 108.1£30.6 0.001
FVC (%) 93.0£12.5 90.0£10.6 87.2£17.6 Ns
FEV1 (%) 91.2+14.4 90.3+10.6 82.3+16.2 0.002
MEF25-75% (%) 103.0+43.3 99.2+30.1 81.1+29.8 0.0001
02 saturation (%) 97.0%1.5 97.4+18.0 96.9+2.1 0.0001
Heart rate (b.min) 64.5+£12.9 80.8+16.9 67.5£13.0 0.0001
Albumin (g/dL) 4.6+0.2 39 3.3+0.6 0.0001
Total bilirubin (mEg/L) 1.7£1.7 0.9 3.64.1 0.0001
Creatinine (mg/dL) 0.9+0.2 1 2.3+£10.3 Ns
Sodium (mEq/L) 141.3+1.3 140 139.1+5.1 Ns
Potassium (mEq/L) 4.6x04 4.4 4.4+0.5 Ns
Glycemia (mg/dL) 86.5+19.0 99 113.4+44.5 0.003
IRN 1.1£1.0 1.19 1.8+0.7 0.0001

BMI = body mass index; RMS = root mean square; b.min (beats per minute); MEP = maximal
expiratory pressure; MIP = maximal inspiratory pressure; FEV1 = Forced exhaled volume at the end
of first second; FVC = Forced vital capacity; MEF25-75% = Maximal expiratory flow; IRN =

international normalized ratio. ns = not significance
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Anexo 6. Aprovacao FAPESP

/&.Ge - Sistema de Apoio a Gestao

M FAPESP

VISUALIZAGCAO DE DESPACHO

Processo 2010/19326-5

Page 1 of 7

¥ saGe

Programas Regulares / Auxilios a Pesquisa / Projeto de Pesquisa / Projeto de Pesquisa -

Linha de Fomento  peqyjar - Fluxo Continuo

Situacdo Em Contratagdo

Vigéncia 01/08/2011 a 31/07/2013

Beneficiario Ilka de Fatima Santana Ferreira Boin
Responsavel Ilka de Fatima Santana Ferreira Boin

Vinculo

Institucional do (5 dade de Ciéncias Médicas/FCM/UNICAMP
Processo

Folha de Despacho para Reconsideracdo - Projeto de Pesquisa -

Regular
Resultado
Concedido
Datas do Despacho
Emitido em / por: 07/07/2011 Carlos Henrique de Brito Cruz
Orgamento Consolidado
Sol d Despacho
Beneficios fciado S
Valor (R$) Valor (US$) Valor (R$) Valor (US$)

Capital

Material Permanente 13.158,00 0,00 13.158,00 0,00
Custeio

Despesas de Transporte 0,00 0,00 0,00 0,00

Didrias 0,00 0,00 0,00 0,00

Material de Consumo 0,00 0,00 0,00 0,00

Servigos de Terceiros 0,00 0,00 0,00 0,00
Beneficios Complementares 16.000,00 0,00 16.000,00 0,00
Reserva Técnica 1.973,70 0,00 1.973,70 0,00
Reserva de Importagdo 0,00 0,00 0,00 0,00
Outros 0,00 0,00 0,00 0,00
Total 31.131,70 0,00 31.131,70 0,00
Bolsas

Participacdo em Cursos 0,00 0,00 0,00 0,00
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Treinamento Técnico 0,00 0,00 0,00 0,00
Total 0,00 0,00 0,00 0,00
Total Geral 31.131,70 0,00 31.131,70 0,00

Moeda/Cambio
Moeda de Origem Moeda Do e
(MO) Destino Taxa de Data de Taxa de Data de
Cambio Cotagéo Cambio Cotacdo
Us$ uss$ 1,0000000 28/04/2011 1,0000000 06/07/2011

Obs.: 1(MO) = TC(US$).

Dados de Execucdo

Data Inicio 01/08/2011
Duragdo 24 més(es)
Data Término 31/07/2013
Area de alocagéo de recursos Salde
Relatério Cientifico (Quantidade) 2
Relatério Cientifico (Datas) 30/07/2012
30/08/2013
Prestacdo de Contas (Quantidade) 2
Prestacdo de Contas (Datas) 30/07/2012
30/08/2013
Categoria de Pesquisa B/T

Observacgdes / Transcricdoes / Frases

Ob = ao R Loy

& L

Comunicamos que sua solicitagdo de auxilio a pesquisa, constante do processo acima referido, foi analisada pela
assessoria da FAPESP, tendo sido aprovada.

Cabe-nos informar que alguns dos itens orgamentérios solicitados podem ndo ter sido aprovados, ou aprovados com
valores inferiores. Por favor, aguarde o email com as instrugdes para confirmagdo de interesse pela concessdo.

Para conhecimento do contetdo do despacho, por favor, acesse o Sistema SAGe (www.fapesp.br./sage),
selecionando o item do menu Meus Processos>>N(mero do Processo e, em Mais Informagdes, a opcao Despacho.

Por favor, para qualquer consulta ou comunicagdo sobre esta correspondéncia, use exclusivamente os servicos
do "Converse com a FAPESP" em www.fapesp.br/converse.

Atenciosamente,

Carlos Henrique de Brito Cruz
Diretor Cientifico

Frases para o Responsavel
Néo hé frases associadas.

Transcricdo de Parecer para o Responsavel

ANALISE GERAL DA PROPOSTA - A FAPESP denomina "Proposta" o conjunto de trés partes a serem analisadas,
composto por: 1. Histérico Académico do Solicitante da Proposta; 2. Projeto de Pesquisa e; 3. Orcamento. Por favor,
preencha este item depois de preencher os outros itens deste formulario.

O projeto de pesquisa apresentado € original e apresenta grande potencial para aprimorar o corpo do conhecimento
cientifico na drea pretendida. A proponente apresenta produgdo cientifica muito boa. O outro pesquisador que integra
a equipe de trabalho também apresenta uma producdo cientifica expressiva e possui grande experiéncia na area de
biomecanica, o que certamente contribuird para a andlise dos dados, principalmente em relagdo a eletromiografia.
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