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RESUMO

Anemia falciforme (AF) € uma doenca hemolitica, hereditaria e homozigotica
encontrada com frequéncia em todo o mundo, inclusive no Brasil. E causada por
uma mutacdo da hemoglobina, o que resulta na alteragdo de sua conformacao
levando a varias hemoglobinopatias, incluindo a AF. Essa doenca é limitante,
principalmente devido aos eventos de vaso-ocluséo que resultam em frequentes
episodios de crises algicas e isquemia tecidual ocasionando quadros clinicos e
sintomatologias diversos. O interesse nas avaliagcdes da doenca cerebrovascular e
do envolvimento osteomioarticular na AF & crescente; contudo, até o momento
nao existem estudos que tenham avaliado o controle do balanco e a postura nesta
populacdo. Assim, o objetivo do presente estudo foi avaliar o controle do balanco
em adultos com AF e, secundariamente, investigar as associagdes do balanco
com a postura, a funcdo muscular e a qualidade de vida nesses individuos. Este
foi um estudo transversal no qual foram avaliados 15 individuos com AF em
tratamento ambulatorial e 18 individuos controles saudaveis, que foram pareados
por idade, género, peso, altura e indice de massa corporal. Foram realizadas as
avaliacdes de equilibrio postural através da estabilometria e postura por meio do
software de avaliagédo postural (SAPO). Além do disso, foram feitas as medidas de
forca muscular através do handgrip e das pressdes respiratorias maximas e,
ainda, a avaliacédo de qualidade de vida através do questionario Medical Outcomes
Study 36-item Short-Form Health Survey (SF-36). Em relacdo aos controles, 0s
adultos com AF apresentaram maior deslocamento do centro de pressdo em
ambos o0s ensaios avaliados, sendo esse deslocamento mais acentuado na
direcdo médio-lateral, quando o feedback visual foi removido e naqueles com
histéria de acidente vascular cerebral ou ataque isquémico transitorio. Em relacéo
aos controles, os adultos com AF mostraram maiores desvios posturais para as
seguintes variaveis: angulo direito e esquerdo do quadril; angulo direito e
esquerdo do pé-retropé; e alinhamento horizontal da pelve. Houve correlacéo
positiva e significativa entre a forca da apreensdo da méao, o desvio padrao médio-
lateral e a oscilacdo médio-lateral. As correlacbes significantes entre balanco e
postura sO foram observadas entre as variaveis do balanco e os parametros
posturais que envolveram as angulacbes calculadas a partir do alinhamento
vertical da pélvis, quadril e tornozelo. Em adultos com AF, h4 dano no balanco
estatico, especialmente na diregdo meédio-lateral e na presenca de doenga
cerebrovascular prévia documentada. Esses pacientes apresentam desvios
posturais por alteracfes das articulagbes do quadril e tornozelo. Além do mais, o
controle postural esta relacionado com a postura e a fun¢cdo muscular. Com os
resultados dessa pesquisa, pode-se direcionar o desenvolvimento para novas
estratégias de tratamento dos pacientes com AF.

Palavras-chave: Anemia falciforme. Balango. Postura. Funcdo muscular.
Qualidade de vida.



ABSTRACT

Sickle cell anemia (SCA) is a hemolytic, hereditary, and homozygous disease
found frequently throughout the world, including Brazil. It is caused by a mutation
of hemoglobin, which results in alteration of its conformation leading to several
hemoglobinopathies, including SCA. This disease is limiting, mainly due to the
events of vaso-occlusion that result in frequent episodes of pain crises and tissue
ischemia causing several clinical symptoms and symptoms. Interest in evaluations
of cerebrovascular disease and osteomioarticular involvement in SCA is
increasing; however, to date there are no studies that have evaluated balance
control and posture in this population. Thus, the objective of the present study was
to evaluate balance control in adults with SCA and, secondly, to investigate
balance associations with posture, muscle function and quality of life in these
individuals. This was a cross-sectional study in which 15 subjects with SCA on
outpatient treatment and 18 healthy control subjects were matched for age,
gender, weight, height, and body mass index. Postural balance assessments were
performed through stabilometry and posture using postural assessment software
(SAPO). In addition, measurements of muscle strength were made through
handgrip and maximal respiratory pressures, as well as the quality of life
assessment using the Medical Outcomes Study 36-item Short-Form Health Survey
(SF-36) questionnaire. In relation to the controls, the adults with SCA presented
greater displacement of the center of pressure in both trials, being this
displacement more pronounced in the mediolateral direction, when the visual
feedback was removed and in those with a history of vascular accident or transient
ischemic attack. Regarding the controls, the adults with SCA showed greater
postural deviations for the following variables: right and left hip; right and left leg-
heel; and horizontal alignment of the pelvis. There was a positive and significant
correlation between the handgrip strength, the mediolateral standard derivation
and the mediolateral range. Significant correlations between balance and posture
were only observed between the variables of the balance and the postural
parameters that involved the angulations calculated from the vertical alignment of
the pelvis, hip and ankle. In adults with AF, there is damage to the static balance,
especially in the mediolateral direction and in the presence of documented
previous cerebrovascular disease. These patients present postural deviations due
to changes in the hip and ankle joints. In addition, postural control is related to
posture and muscle function. With the results of this research, it is possible to
direct the development of new strategies for the treatment of patients with SCA.

Keywords: Sickle cell anemia. Balance. Posture. Muscular function. Quality of life.
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1. INTRODUCAO

A anemia falciforme (AF) é uma doenca hemolitica, hereditaria e
homozigotica encontrada com frequéncia em todo o mundo, inclusive no Brasil,
sendo considerada um importante problema de Satde Publica. E caracterizada
por uma mutacdo no gene que codifica a cadeia beta da hemoglobina, o qual
resulta numa alteracdo na conformacéo da hemoglobina normal (HbA) para a
conformacdo da hemoglobina S (HbS). Essa alteracdo na conformacdo da
estrutura da Hb pode levar a varias hemoglobinopatias, incluindo a AF (OHARA
et al., 2014).

Como consequéncia das alteracdes fisiopatolégicas que ocorrem na AF,
ha rigidez eritrocitaria que predispbe a oclusdo da micro e macrocirculacao,
ocasionando episédios de crise vaso-oclusiva (CVO), isquemia tecidual,
anemia hemolitica crénica, Ulceras de membros inferiores, sindrome toracica
aguda (STA), sequestro esplénico, priapismo, necrose asséptica da cabeca do
fémur, retinopatia, insuficiéncia renal crbnica, auto-esplenectomia e acidente
vascular cerebral (AVC) com evidéncias neurolégicas como hemiparesias,
alteracdes de campos visuais, paralisias e crises convulsivas (BRASIL, 2002;
GALIZA NETO & PITOMBEIRA, 2003; STEINBERG & SEBASTIANI, 2012). Em
virtude da alteracdo na estrutura da hemacia, que passa a apresentar o formato
“em foice”, a AF, assim, provoca comprometimento de varios 6rgaos e sistemas
(CANCADO & JESUS, 2007; PIEL et al., 2013).

O sistema nervoso central (SNC) é um dos mais acometidos na AF. As
complicacBes neurolégicas foram relatadas pela primeira vez, em 1923,
guando Sydenstricker et al. detalharam o caso de um paciente de 5 anos de
idade com hemiparesia e crises convulsivas. As alteracdes patolégicas no SNC
desses pacientes baseiam-se principalmente na ocluséo de canais vasculares
em regides periféricas do cérebro. As lesGes oclusivas podem levar a um dano
generalizado nos tecidos, nos vasos sanguineos e em torno do parénquima
cerebral. Alem dessas mudancas primarias, varios fatores contribuem para a
estase do fluxo sanguineo e hipoxemia, o que, por sua vez, aumenta 0O
falcizacdo dos eritrocitos. As alteragcfes patoldgicas que ocorrem sdo bastante

suficientes para explicar as manifestacées neuroldgicas da doenca falciforme
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(HILL, 1953). A anemia e a hiperemia cerebral resultante produzem condi¢bes
de insuficiéncia hemodinamica. As hemécias falcemizadas aderem ao endotélio
e contribuem para uma cascata de células inflamatoérias ativadas e fatores de
coagulacdo, os quais resultam em condicbes ideais para a formacdo de
trombos. Além do mais, o tbnus vasomotor anormal mediado pelo éxido nitrico
(NO) contribui para a isquemia, ja que esse fenbmeno leva a uma constricdo de
pequenos vasos sanguineos. Como resultado, pode haver AVC clinicamente
evidente ou apenas AVC silencioso, os quais afetam a funcdo motora e
cognitiva desses pacientes (Prengler et al. 2002).

Uma das principais manifestagfes clinicas do acometimento do SNC é a
perda do controle motor que, por sua vez, pode impactar negativamente no
controle do balanco (Ohene-Frempong et al., 1998; Seibert et al., 1998; Al-Jafar
et al, 2016). Aliado ao acometimento do SNC, o envolvimento
osteomioarticular € comum em adultos com AF, uma vez que a microcirculagdo
O0ssea é um local ideal para a falcizacdo das hemacias (da Silva Junior et al.,
2012). Essas alteracdes osteomioarticulares também podem potencialmente
influenciar a postura e o controle postural de portadores de AF. Apesar de as
alteracdes que ocorrem no SNC, no sistema osteoarticular e nos musculos
poderem danificar a postura e o balanco de adultos com AF, nenhum estudo
prévio avaliou previamente a postura e o controle do balanco desses

individuos.
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2. ANEMIA FALCIFORME: ASPECTOS GERAIS, FISIOPATOLOGIA,
EPIDEMIOLOGIA E MANIFESTACOES CLINICAS

2.1. Consideracdes gerais

Na AF, os eritrécitos com a variante de HbS sofrem um processo de
falcizacédo que é fisiopatologicamente provocado pela baixa tensédo de oxigénio,
acidose e desidratacdo. Assim, diversos fatores podem acarretar crises de
falcizagdo, como exercicio intenso, anorexia, gravidez, aumento da
osmolaridade sanguinea, exposicdo a baixas tensdes de oxigénio (incluindo
voos em cabines n&o pressurizadas ou visitas a montanhas) ou, ainda,
infeccbes, estresse emocional, queda de temperatura corporal e anestesia.
Usualmente, as células reassumem estrutura normal quando a condicao
precipitante é removida e a oxigenacao apropriada ocorre. Porém, ao longo do
tempo, danos celulares irreversiveis podem acontecer (BRASIL, 2002;
FIGUEIREDO et al., 2014).

A forma heterozigética da HbS — também denominada de “traco
falciforme” — constitui uma condicdo relativamente comum e clinicamente
benigna em que o individuo herda de um dos pais 0 gene para a HbA e, do
outro, 0 gene para a HbS. Os portadores de traco falciforme sédo geralmente
assintomaticos, nao apresentam nenhuma anormalidade fisica e sua
expectativa de vida é semelhante a da populacéo geral. Alguns sinais clinicos
associados ao trago falciforme somente ocorrem sob condigbes que propiciam
o processo de falcizacdo (MURAO & FERAZ, 2007).

Os portadores de AF sdo assintoméaticos nos primeiros seis meses de
vida devido a presenca de hemoglobina fetal (HbF), em concentracOes
superiores as encontradas nos adultos, que € de 1-2%. Apds esse periodo, a
sintese das cadeias gama, formadoras da HbF, é substituida pela das cadeias
beta, ocorrendo a estabilizagdo na producdo de globinas. Com isso, a HbS
passa a ser produzida em maior quantidade, e o individuo perde a propriedade
protetora da HbF (FIGUEIREDO et al., 2014).

A AF é uma doenca crbnica em que a cura ainda ndo € possivel e o

tratamento de suporte é prolongado, sendo prestados basicamente cuidados
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paliativos. A qualidade de vida (QV) surge entdo como um desafio essencial a
ser alcancado por pacientes, familiares e profissionais da sautde (ROBERTI et
al., 2010). Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), QV refere-se a
percepcdo do individuo de sua posicdo na vida, no contexto da cultura e
sistema de valores nos quais ele vive, e em relagdo aos seus objetivos,
expectativas, padrdes e preocupacdes. Além disso, ha o conceito de "qualidade
de vida relacionada a saude" (QVRS), que avalia o impacto da saude na
capacidade do individuo viver plenamente (ROBERTI et al., 2010). Assim, o
processo saude/doenca de pessoas com AF € regido por fatores hereditarios,
biol6gicos e ambientais e sofre, também, a interferéncia do meio social, das
desigualdades de género, racga/etnia e classe que, consequentemente,
comprometem os fatores considerados adquiridos (CARVALHO, 2010; ZAGO,
2000).

O diagnostico precoce da AF, somado a atuacdo da equipe
multiprofissional capacitada e a participacdo da familia e da comunidade tém
um papel central na reducdo das complica¢cdes, além de prolongar o tempo de
vida dos portadores da doenca (FERREIRA & CORDEIRO, 2013). No Brasil, o
diagnéstico precoce da AF ocorre através da triagem neonatal, instituida pelo
Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN) que, a partir da portaria n°
822/01 do Ministério da Saude, no ano de 2001, incluiu as hemoglobinopatias

nesse rastreamento.

2.2. Aspectos fisiopatolégicos

A HbS é a mais comum das alteracGes hematoldgicas hereditarias
conhecidas no homem. E causada por uma mutacio no gene beta da globina,
produzindo alteracdo estrutural na molécula, onde ha troca de uma base
nitrogenada do cédon GAG para GTG, resultando na substituicdo do acido

glutdmico pela valina na posi¢cdo de numero 6 (Figura 1).
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Val 6
Glu 6

Normal = Hemoglobina S
Figura 1. Representacdo de uma hemoglobina normal e uma hemoglobina
falcémica. Fonte: http://www.medicinageriatrica.com.br/tag/anemia-

falciforme/

Nestas condi¢cbes, as moléculas se organizam em feixes poliméricos,
dando a hemécia uma forma alongada e rigida conhecida por "hemécia em
foice” (MARTINS et al., 2010). Essa deformacdo provoca oclusdo vascular,
isquemia e infarto tecidual. A polimerizacdo propicia o aglomerado celular e a
ocorréncia de eventos vaso-oclusivos que resultam nos frequentes episodios
de CVO devido a entrada dos eritrécitos e leucécitos na microcirculagéo. Isso
gera oclusao vascular e isquemia tecidual. A obstrucdo da microcirculacao é a
resposta da interacdo dinamica entre os eritrécitos e o endotélio vascular,
gerando obstrucdo microvascular e isquemia, seguida de restauracao do fluxo
sanguineo. Esse fenbmeno — conhecido como isquemia-reperfusdo — promove
a disseminacdo do processo inflamatério para todo o tecido (REES et al.,
2010). Por isso, o reconhecimento da hipdxia e seu tratamento séo vitais aos
portadores de AF (MOREIRA, 2007).

2.3. Dados epidemiolégicos

A doenga falciforme afeta 83% dos 330 mil bebés nascidos a cada ano,
sendo a mais frequente hemoglobinopatia em todo o mundo. Dos 20 a 25
milhdes de pessoas que vivem com doenca falciforme em todo o mundo, 12-15
milhdes vivem em Africa (NOUBIAP et al., 2017).
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Nos Estados Unidos da América, a AF acomete 1 em cada 350 recém-
nascidos afro-americanos por ano e cerca de 72.000 no total. J& no Brasil, as
taxas de incidéncia de AF entre os estados brasileiros sédo diferentes. Na
Bahia, por exemplo, é estimado 1 caso a cada 650 recém-nascidos, enquanto
no Rio Grande do Sul esta incidéncia é de 1 caso a cada 10.000 recém-
nascidos. Dados do Ministério da Saude do Brasil permitem estimar que o
namero de casos de portadores da doenca alcanca cerca de 25.000-30.000
individuos, e que o numero de novos casos por ano seja cerca de 3.500.
Entretanto, devido a falta de dados mais robustos, estes numeros podem ser
subestimados (SANTOS & CHIN, 2012).

No Brasil, a introdugcdo da HbS, responsavel pela AF, deu-se
possivelmente através do trafico de escravos de inuUmeras tribos africanas.
Esse trafico foi iniciado no ano de 1550 e suspenso oficialmente no ano de
1850 para trabalho escravo na industria da cana-de-acUcar do Nordeste e,
posteriormente, para a lavra do ouro e extracdo de metais preciosos em Minas
Gerais. A partir da abolicdo da escravatura, o fluxo migratério se expandiu para
varias regides do pais e iniciou-se a miscigenacao racial, que hoje é uma
caracteristica do nosso pais (RUIZ, 2007). Esta doenca € mais prevalente na
populacdo negra, embora, em virtude da miscigenacdo, também esteja
presente em pardos e brancos (CANCADO & JESUS, 2007).

Dados publicados pelo DATASUS sobre o numero de internacdes do
grupo de pacientes que pertencem ao grupo de doencas hematoldgicas, que
incluem a AF, mostram um total de 68.305 internac¢des no periodo entre 2014 e
2015 (DATASUS, 2015). No Estado do Rio de Janeiro, a incidéncia de AF é
estimada em 1:1.300 nascidos vivos (BRASIL, 2014).

Ao longo dos ultimos 40 anos, as medidas de Saude Publica levaram a
um declinio impressionante na mortalidade infantil relacionada a DF e, assim,
modificou sua evolucdo. A DF passou de uma doenca que ameacava a vida na
infancia na década de 1970 para uma doenca cronica de adultos nos dias de
hoje (CHATURVEDI & DEBAUN 2016; PIEL et al. 2013). No Brasil, a mediana
da idade dos casos que evoluiram para o oObito foi de 26,5 anos na Bahia, 31,5
anos no Rio de Janeiro e 30 anos em S&o Paulo (LOUREIRO, 2005). Em

estudo realizado em Minas Gerais, a média de idade na época do 6bito foi de
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33,5 anos considerando apenas adultos; esta foi superior no género feminino
(46,5 anos) e a maioria ocorreu em decorréncia de eventos agudos (MARTINS;
MORAES-SOUZA; SILVEIRA, 2010).

2.4. Aspectos clinicos

A AF é uma doenca cronica, incuravel, embora tratavel, e que
geralmente traz alto grau de sofrimento aos seus portadores, merecendo
atencdo especial do ponto de vista clinico, genético e psicossocial
(FIGUEIREDO et al., 2014). Algumas manifesta¢fes clinicas ja estdo presentes
a partir dos trés meses de idade. Porém, o individuo pode se apresentar
assintomatico até os seis meses de vida, jA que é um periodo onde se possui
altos niveis de Hb (DI NUZZO & FONSECA, 2004). Quanto a evolucdo da
doenca, cabe destacar que pacientes com AF podem viver anos sem a
necessidade de hospitalizacdo e, assim, a assisténcia ambulatorial pode
favorecer a prevencao de intercorréncias e melhorar a qualidade de vida (QV),
reduzindo o numero de complicacGes e facilitando a recuperacdo. Por outro
lado, podem ocorrer manifestacbes clinicas mais graves em 06rgaos
vulneraveis, como cérebro, figado, coracdo, pulmdes, pele, medula 6ssea e
baco, os quais impdem hospitalizacdes ou, até mesmo, intervencdes cirargicas
(BRASIL, 2002).

As CVO na populacao de pacientes com AF séo frequentes e os fatores
gue contribuem para este processo incluem exposicao ao frio, esforco fisico
intenso, hipoxia, desidratacdo, infecgcdes e traumas em geral. Geralmente,
essas CVO séo a primeira manifestacdo da doenca, sendo consideradas a
principal razdo para as altas taxas de hospitalizacdo dos individuos com AF
(OHARA et al., 2014). A dor acontece em decorréncia da transformacédo da
hemacia em forma anormal “de foice”, tendendo a ocorrer em consequéncia da
estagnacdo mecanica do sangue nos capilares, contribuindo para a ocluséo
vascular. Por conseguinte, ha hipoxia tissular e de orgaos circundantes que
resulta em dor, geralmente descrita como pulsatil (BRASIL, 2002). A dor pode

ocorrer nas regides das extremidades, coluna vertebral e abdome, impactando
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negativamente sobre a QV (OHARA et al., 2014). Ela também pode acometer
0S 0SS0S, cOMo 0 (imero, a tibia e o fémur (MARTI-CARVAJAL et al., 2014).

A hemodlise é responsavel pela anemia, que raramente é sintomatica
visto que ha uma adaptacdo do organismo aos seus valores basais
(STETTLER et al., 2015). Os portadores de AF podem apresentar episédios de
priaprismo, caracterizado por erec¢des involuntarias, podendo causar ou nao
danos a funcdo sexual, dependendo da duracdo para a resolucdo desses
episodios. Geralmente sdo erecbes dolorosas e que podem durar semanas
(Brasil, 2012).

O sistema respiratério € um dos mais afetados na AF. A STA é
considerada a segunda maior causa de internacdo hospitalar, apresentando
alta mortalidade. Ainda que de natureza multifatorial, a STA pode ocorrer como
consequéncia do infarto da medula 6ssea, pelo processo de vaso-oclusao, que
contribui para a liberacdo de émbolos de gordura na circulagédo, os quais séo
transportados via corrente sanguinea principalmente para os pulmdes
(HAWLEY & MCCARTHY, 2009). A hipertensao pulmonar (HP), um distdrbio
caracterizado por elevacdes da pressao arterial pulmonar e da resisténcia
vascular pulmonar, vem sendo reconhecida com maior frequéncia em
pacientes com AF, especialmente naqueles que atingem a idade adulta
(MACHADO, 2015).

As complicacdes pulmonares sdo responsaveis por 20-30% das mortes
em adultos com AF. Geralmente, as alteracbes pulmonares aparecem na
segunda década de vida e culminam com o 6bito na quarta década de vida
(MOREIRA, 2007). Nesse contexto, os testes de funcdo pulmonar sdo um dos
primeiros exames a se alterarem no curso da doenca pulmonar e, assim, sao
rotineiramente realizados nos portadores de AF (FONSECA, 2011). O
acometimento pulmonar pode ser de natureza aguda ou cronica. As
complicacBes agudas sdo representadas pela hiper-reatividade brénquica,
tromboembolismo pulmonar e STA. As complicagbes cronicas levam a
alteracbes da funcdo pulmonar (disturbio ventilatorio restritivo, disturbio
ventilatorio obstrutivo e capacidade anormal de difusdo pulmonar) e a HP
(GUALANDRO et al., 2007). Uma série de lesdes pulmonares provocadas por

obstrucdo de via aérea superior, infeccdes pulmonares e um estado pro-



24

inflamatdrio levam ao distarbio ventilatério obstrutivo e/ou restritivo, culminando
com HP e morte (MOREIRA, 2007).

Os repetidos episddios de vaso-oclusao, infeccdo e embolia gordurosa,
que tém inicio desde a infancia, levam ao comprometimento da funcao
pulmonar, que mais frequentemente assume as caracteristicas de disturbio
ventilatério restritivo na espirometria (FONSECA et al., 2011). Dentre as causas
de obstrucdo ao fluxo aéreo, as criancas e os adolescentes portadores de AF
constantemente apresentam doencas respiratdrias de via aérea superior e
inferior, que podem levar a reducdo da oferta de oxigénio. A hipertrofia
adenotonsilar frequentemente leva a sindrome da apneia obstrutiva do sono,
que € caracterizada por obstrucdo intermitente da via aérea superior e
hipoxemia noturna (MOREIRA, 2007).

Acredita-se que o disturbio ventilatorio restritivo seja resultado de
inspiracdo ineficaz pela dor, infarto 6sseo das costelas durante o crescimento,
osteoporose ou osteomalécia vertebral. Episédios frequentes de STA podem
contribuir para o desenvolvimento de fibrose pulmonar. Evidéncias sugerem um
estado pro-inflamatério na AF devido a leucocitose, aumento de moléculas
vasculares de adesdo e elevacdo de citocinas. Esse processo pré-inflamatorio
€ o provavel agente causal da obstrucdo reversivel de vias aéreas inferiores.
Outros fatores que aceleram a lesdao pulmonar, como infec¢des de repeticao,
embolia gordurosa pés-infarto 0sseo e hipercoagulabilidade, também
contribuem substancialmente para o desenvolvimento de HP nesses individuos
(MOREIRA, 2007).

A avaliacdo da forca muscular respiratoria € relativamente simples, de
baixo custo e tem um papel no diagnéstico e progndéstico de uma série de
doencas neuromusculares e pulmonares. Além do mais, as mensuracdes da
forca muscular respiratéria tém sido associadas com o estado de saude,
aptidao fisica e morbimortalidade (NEDER et al., 1999). Nesse sentido, Ong et
al. (2013) encontraram, em pacientes pediatricos com AF, correlacdes entre a
forca muscular respiratoria e o volume pulmonar. Houve reducéo do percentual
do previsto da forca dos musculos expiratorios, quando comparada a forca
muscular inspiratéria. Esses investigadores concluiram que a forca muscular

respiratoria pode afetar os volumes pulmonares nestes pacientes, e 0sS
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musculos expiratérios podem ser mais suscetiveis do que o diafragma por
causa do dano vaso-oclusivo. Ja Ohara et al. (2014) avaliaram 21 individuos
adultos com AF e média de idade de 29 + 6 anos. Eles concluiram que os
valores de pressédo inspiratéria maxima (PImax) estavam abaixo dos valores
previstos para as mulheres (64 cmH,0) e os valores de pressdo expiratoria
méxima (PEmax) estavam abaixo dos valores previstos, tanto para homens
(103 cmH,0) quanto para mulheres (64 cmH,0), sugerindo que os danos
causados pela AF podem alterar significativamente a forca da musculatura
respiratoria.

As Ulceras de perna sdo também sintomas comuns em pacientes com
AF. Iniciam-se com poucas alteracdes locais e, posteriormente, evoluem com
escurecimento da pele, necrose e infeccdo. Podem ser lesdes Unicas ou
multiplas, com ampla variacdo de tempo para cicatrizacdo. Geralmente essas
Ulceras sdo acompanhadas de quadro algico (BRASIL, 2002). Além do mais,
nestes pacientes, as infeccdes bacterianas e virais podem afetar varios 6rgaos
e sistemas, incluindo os sistemas nervoso, osteoarticular, gastrointestinal e o
trato geniturinario, fato este que contribui substancialmente para a morbidade e
a mortalidade da AF (DI NUZZO & FONSECA, 2004).
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3. COMPLICACOES OSTEOMIOARTICULARES

3.1. Fisiopatologia das alteracdes osteomioarticulares

O envolvimento osteomioarticular € comum em adultos com AF e
apresenta alta morbidade. Uma vez que a microcirculagdo éssea € um local em
que a falcizacdo das hemacias é comum, ha uma tendéncia para trombose,
infarto e necrose (DA SILVA JUNIOR et al., 2012). A lesdo osteoarticular €
caracterizada principalmente por osteonecrose, osteomielite e artrite, com
comprometimento frequente dos ossos do quadril e do ombro e dos corpos
vertebrais (DA SILVA JUNIOR et al., 2012).

As alteracdes Osseas na AF podem ser agrupadas em duas formas
principais: as associadas aos eventos isquémicos e aguelas associadas a
hiperplasia da medula 6ssea por anemia crénica (HUO et al., 1990). A
desoxigenacdo e a polimerizagdo da hemoglobina S — fenbmenos estes que
resultam em falcizacdo e oclusdo vascular — ocorrem mais frequentemente em
tecidos com baixo fluxo sanguineo, como 0s 0ssos. A patogénese da ocluséo
microvascular, o evento-chave das CVO, é complexa e envolve a ativacdo de
leucécitos, plaquetas e células endoteliais, além de hemoglobina S contendo
glébulos vermelhos (DA SILVA JUNIOR et al., 2012). Estes eventos podem
ocorrer em praticamente qualquer 6rgdo, mas sdo particularmente comuns na
medula 6ssea possivelmente por causa da sua hipercelularidade, levando a
uma diminuicdo do fluxo sanguineo e hipdxia regional (ALMEIDA & ROBERTS,
2005). Além do mais, a hiperplasia medular devido a hipersolicitacdo da
medula 6ssea, causada pela hemdlise crbénica, provoca alteracfes 0sseas que
podem resultar no adelgacamento do o0sso cortical, aumento do espaco
medular e trabeculacdo difusa (DA SILVA JUNIOR et al., 2012). Ha também
evidéncias de uma possivel associacao entre as alteracdes do metabolismo do
calcio e a ocorréncia de osteoporose em pessoas com SCA (DA SILVA
JUNIOR et al., 2012).

Em relacdo a doenca muscular, alguns estudos tém mostrado uma
diminuicdo tanto da forga muscular como da endurance em individuos com AF
(MAIOLI et al., 2016; CHATEL et al., 2017). A amiotrofia geral é resultante dos
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episodios repetidos de vaso-oclusdo e isquemia dos musculos, as vezes
silenciosos ou subclinicos, que ocorrem na AF e que sdo conhecidos por
induzir disfuncdo e, eventualmente, necrose do musculo esquelético
(RAVELOJAONA et al., 2015). As células falcémicas e o0 estresse oxidativo
podem acarretar obstrucdo microvascular e danificar os musculos periféricos
em pacientes com AF (OHARA et al., 2014; RUBIO et al., 2015; MAIOLI et al.,
2016). Consequentemente, ocorrem alteracdes marcantes na estrutura do
muasculo esquelético, com rarefacdo de microvasos e diminuicdo da
tortuosidade capilar (RAVELOJAONA et al., 2015).

3.2. Principais lesdes do sistema osteomioarticular

A principal causa do atendimento em emergéncia de pessoas com AF
sao as crises osteoarticulares dolorosas, que sao observadas em cerca de 70%
dos casos, enquanto as complicacbes mais frequentes que requerem
hospitalizacdo nesses individuos sdao a CVO e a osteomielite (KAKLAMANIS,
1984; ALMEIDA & ROBERTS, 2005; DA SILVA JUNIOR et al., 2012). Outras
complicacBes Osseas na AF aguda sdo a fratura de estresse, a compressao
orbital, o colapso vertebral e a necrose medular (ALMEIDA & ROBERTS,
2005).

A osteonecrose (ou necrose isquémica) € uma complicacao frequente na
AF, manifestando através de achados dolorosos e debilitantes, e 50% dos
pacientes com a doenca apresentam evidéncias de complicacdes ap0s a idade
de 30 anos (DA SILVA JUNIOR et al., 2012). A osteonecrose causa um padréo
doloroso e debilitante; essa lesédo € geralmente insidiosa e progressiva, e afeta
principalmente os ossos do quadril (cabeca do fémur) e do ombro (cabeca do
umero). Os corpos vertebrais frequentemente sofrem desmineralizagcdo devido
a hiperplasia medular, que provoca aplanamento vertebral e vértebras em
"boca de peixe" (também conhecidas como “vértebras em H”) como resultado
da compressdo dessas estruturas Osseas pelos discos intervertebrais
adjacentes (DA SILVA JUNIOR et al., 2012). Esta leséo vertebral também tem
sido atribuida as areas de infarto 6sseo que podem atingir as por¢des centrais
do platé vertebral e, como consequéncia, levar ao supercrescimento das
porcOes adjacentes e depressdo central do platd (YANAGUIZAWA, 2008). As
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CVO afetam principalmente os 0ssos longos, mas também podem ocorrer nas
vértebras e costelas e causar complicacbes da fungdo respiratoria. A
osteonecrose da cabeca do fémur apresenta uma incidéncia de 4,5 casos por
100 pacientes/ano, sendo muitas vezes bilateral (MILNER et al., 1991). Essas
CVO sao causadas por obstru¢cdes na microcirculagédo e séo favorecidas por
alguns fatores, como imobilizacdo prolongada, exercicio fisico, mudancas
bruscas de temperatura, febre e desidratacdo (MARY, 2008).

A dactilite, também conhecida como "sindrome mao-pé”, é uma
complicacédo da doenca vaso-oclusiva aguda caracterizada por dor e edema no
dorso das méos ou pés. Histologicamente, nestas lesfes, existem extensas
areas de infarto medular com formacéo éssea periosteal. A dactilite geralmente
se manifesta como episédios autolimitados, e raramente causam sequelas
articulares permanentes (ALMEIDA & ROBERTS, 2005).

Na AF, h& osteoporose atribuida a hiperplasia da medula 6ssea, sendo
mais comum na coluna vertebral. Pode haver colapso vertebral, tanto como
resultado da osteoporose quanto do infarto vertebral. O colapso vertebral
geralmente é assintomatico (NELSON et al., 2003).

Varias formas de artrite, tanto inflamatérias como néo inflamatérias, sao
descritas em associacdo com AF, incluindo infartos 6sseos, hiperuricemia, gota
e osteomielite, que podem progredir para destruicdo de componentes
importantes da articulacdo e erosdo 6ssea (ARANA et al., 2006). A artrite
associada a AF é geralmente poliarticular (mais de 80% dos casos) e simétrica
(mais de 60% dos casos), com predilecdo para as grandes articulacdes (DA
SILVA JUNIOR et al., 2012). A artrite erosiva € uma complicacao rara na AF e
estd associada a ativacao de neutrofilos e fosfolipase-A2, bem como a ativacéo
do endotélio vascular e o desencadeamento de uma cascata de moléculas de
adesdo, como moléculas de adesdo vascular, moléculas de adeséo
intercelular, selectina-E e fatores teciduais (ARANA et al. 2006).

Em pacientes com AF, interessantemente, ha também uma maior
frequéncia de doencas do tecido conjuntivo (MICHEL et al., 2008). A ocorréncia
de doencas do tecido conjuntivo, incluindo artrite reumatoide e lapus
eritematoso sistémico, raramente tem sido relatada em pacientes com AF. O

maior risco de desenvolver doengas autoimunes nesses pacientes pode estar
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associado a presenca de disturbios de ativagdo da via alternativa da cascata do
complemento (MICHEL et al., 2008).
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4, COMPLICA(;OES NEUROLOGICAS NA ANEMIA FALCIFORME
4.1. Fisiopatologia das alteragfes neurolégicas

As lesbes cerebrais que ocorrem em pacientes com doenca falciforme
sdo variadas e difusas. No entanto, as alteracdes principais sdo devidas a
oclusdo intravascular dos vasos sanguineos. Além disso, sabe-se que a
viscosidade do sangue pode estar aumentada nesses pacientes, o que
aumenta a susceptibilidade para vaso-oclusdo da microvasculatura do SNC
(HILL, 1953).

Ha complicacdes secundéarias devido a existéncia dos eritrécitos
anormais e da anemia. Esta Ultima provoca hipervolemia compensatoria e
hiperemia. Existe uma relativa incapacidade de aumentar o fluxo cerebral
secundario a vasodilatacdo. Portanto, ha uma insuficiéncia relativa de perfusao
em face da hiperemia absoluta. Os eritrécitos anormais danificam o tecido
endotelial, resultando em hiperplasia intimal e inicio de trombogénese e
inflamacéo. Essas alteracdes acarretam uma condicdo ideal para a formacéao
de trombos (PRENGLER et al., 2002; AL-JAFAR et al.; 2016).

A doenca do SNC também envolve uma maior propensao angiogénica,
ativacdo da coagulacado, vasorregulacdo desordenada e um componente da
vasculopatia cronica (Hebbel et al. 2004). Em conjunto com a diminui¢cdo da
biodisponibilidade de NO, esses processos provavelmente estdo subjacentes
ao componente de vasculopatia crbnica da doenca falciforme. A atividade
reduzida dos anticoagulantes naturais (proteinas C e S) pode contribuir para
vaso-oclusdo na doenca falciforme (SCHNOG et al., 2004). Mais recentemente,
varias evidéncias apoiam a existéncia de um novo mecanismo que talvez seja
essencialmente a marca da patologia da doenca falciforme, que é a distonia do
muasculo liso associada a hemodlise, vasculopatia e disfuncdo endotelial
(ROTHER et al., 2005).

As alteracgdes cerebrais mais comuns encontradas nos portadores de AF
sao a dilatacdo dos vasos sanguineos periféricos e a congestao vascular com
hemacias. A congestao vascular é mais marcada na substancia cinzenta e nos

vasos sanguineos dentro dos espacos subaracnoides adjacentes aos espagos
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corticocerebrais. As tromboses multiplas sdo frequentemente encontradas
nessas mesmas areas e também ocorreram nos seios durais e nos ramos
corticais da artéria cerebral média (HILL, 1953).

Outras modificacbes associadas incluem alteracdes infiltrativas e
degenerativas nas paredes dos vasos sanguineos, edema perivascular,
exsudacao celular, hemorragia e necrose. As artérias e arteriolas maiores que
vascularizam o cortex podem mostrar proliferacdo, fragmentacao, reduplicacéo
intimal, fibrose medial e hialinizacdo. Ocasionalmente, ocorre hemorragia com
alteracdes pigmentares e calcificagdo, o que resulta no estreitamento do Iimen
e na formacao de trombos (HILL, 1953). Como resultado dessas lesbes, podem
surgir alteragbes degenerativas na substancia cinzenta cortical, antes do
acometimento da substancia branca (PRENGLER, 2002). O estudo
microscopico dessas areas revela a proliferacdo e a diminuicdo do tecido
conjuntivo com redug&o do namero de células piramidais (HILL, 1953).

Exames de ressonancia nuclear magnética (RNM) tém demonstrado
gque, mesmo em pacientes assintomaticos, pode-se detectar alteracdes
neuroldgicas nas regides frontal e talamica e na substancia cinzenta cortical
(PRENGLER, 2002)

A medula espinhal também pode apresentar lesdes patoldgicas

semelhantes as observadas no cérebro (HILL, 1953).

4.2. Principais lesBes do sistema nervoso central e periférico

4.2.1. Atrofia cerebral

A atrofia cerebral é definida como a reducdo do volume cerebral
causada pela perda de seus neurdnios. Dois tipos de atrofia cerebral podem
ocorrer: a generalizada e a focal. A atrofia generalizada refere-se a perda de
neurénios em todo o cérebro, enquanto a atrofia focal refere-se a perda de
neurdbnios em uma regiao especifica do cérebro. O envelhecimento normal
provoca atrofia generalizada. Diferentes mecanismos estdo envolvidos na
atrofia cerebral, incluindo oclusdo arterial, trombose e embolia, sendo estes

causados por vasculopatia oclusiva em 5,5-17% dos pacientes com doencga
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falciforme. A manifestacdo clinica na atrofia cerebral inclui deméncia,
convulsdes, perda do controle motor e dificuldade em falar, compreender ou ler
(AL-JAFAR et al., 2016)

4.2.2. Acidente vascular cerebral

O AVC é um importante evento neurologico, sendo classificado em
isquémico ou hemorragico. Na AF, aproximadamente 70-80% de todos os AVC
sdo isquémicos. Os sintomas e sinais mais comuns incluem hemiparesia,
monoparesia, afasia (ou disfasia), convulsdes, cefaleia intensa, paralisia do
nervo craniano, torpor e coma. A patogénese do AVC envolve falha de
perfusdo e trombose arterial, além de polimerizacéo intravascular (PRENGLER
et al., 2002). Os vasos intracranianos mais comumente afetados séo as artérias
carétida interna, cerebral média proximal e cerebral anterior (AL-JAFAR et al.,
2016). O infarto cerebral geralmente ocorre na distribuicdo dos grandes vasos
gue compdem o circulo de Willis, na maioria das vezes como resultado de
estenose ou oclusdo na area de bifurcacdo da artéria caroétida
(VENKATARAMAN & ADAMS, 2014). A vasculopatia desses grandes vasos é
mais frequentemente associada ao infarto cortical.

Véarios mecanismos predispdem o paciente com AF a um risco
aumentado de AVC isquémico, sendo o principal deles a falcizacdo de grandes
vasos extracranianos e intracranianos que ocorre secundariamente a
proliferacao fibrosa da intima. Ja o AVC hemorragico é uma lesdo neuroldgica
aguda resultante de um episodio de sangramento. Existem dois tipos principais
de AVC hemorragico: a hemorragia intracerebral e a hemorragia subaracnoide
(sangramento na area entre o cérebro e os tecidos finos que o “recobrem”).
Outras causas de AVC hemorragico incluem os aneurismas e o uso de
medicamentos como aspirina e anticoagulantes, que sdo farmacos
rotineiramente utilizados por esses pacientes (AL-JAFAR et al., 2016).

Alguns estudos mostram que aproximadamente 80% dos episodios de
AVC em pacientes com doenca falciforme ocorrem antes dos 15 anos de idade,
e que o risco de recorréncia é proximo a 70% naqueles que desenvolvem AVC
sintomatico (POWARS et al., 2001; VAN HOFF et al., 1985; BALKARAN et al.,
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1992; POWARS et al. 2001; KEHINDE et al., 2008). Entretanto, nessa
populacdo, a maioria das internagcbes por AVC agudo (75%) e mortes
hospitalares por AVC (91%) ocorrem em adultos (STROUSE et al., 2011). Em
uma meta-analise recente com estudos que avaliaram apenas a populacdo do
continente africano, os autores observaram uma prevaléncia de AVC (4,2%)
muito abaixo daquela relatada em outras regides do mundo (8-11%), o que
pode ser explicado, ao menos em parte, pelo acesso limitado aos métodos de
neuroimagem que ocorre na maioria dos paises desse continente (NOUBIAP et
al., 2017).

4.2.3. Atagque isquémico transitério

O ataque isquémico transitério (AIT) € um déficit neurologico focal de
inicio agudo, com duracdao inferior a 24 horas (tipicamente menor que 1 hora),
sem evidéncia radiogréafica de infarto em areas do SNC. A auséncia do déficit
neuroldgico focal ao exame, 24 horas apds sua apresentacdo, nao significa
necessariamente que o paciente ndo tenha tido um infarto cerebral. A causa
subjacente do AIT é, muitas vezes, um acumulo de colesterol contendo placas
formadas por depésitos de gordura (aterosclerose) em uma artéria ou em um
de seus ramos que fornecem oxigénio e nutrientes para o cérebro. Essas
placas podem diminuir o fluxo sanguineo através de uma artéria ou levar ao
desenvolvimento de um coagulo (AL-JAFAR et al., 2016). Sua frequéncia em
pacientes com AF ndo € conhecida.

4.2.4. Acidente vascular cerebral silencioso

O AVC silencioso é uma lesdo cerebral resultante de oclus&o vascular. E
considerado um precursor de AVC e lesdo cerebral progressiva, podendo estar
associada a deméncia vascular. Individuos que tiveram AVC silencioso,
repetidas vezes, tém varios déficits neuropsicoldgicos e prejuizos significativos
em varias areas do desempenho cognitivo. O risco de AVC silencioso aumenta
com a idade, mas também pode afetar os adultos mais jovens. As mulheres

com AF parecem apresentar um maior risco de AVC silencioso, sendo a
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hipertenséo e o tabagismo considerados fatores contribuintes para esse tipo de
lesdo cerebral (AL-JAFAR et al.,, 2016). Os AVC silenciosos séao vistos na
imagem de RNM em aproximadamente 17% das pessoas com AF, sendo
diagnosticados com base em uma RNM anormal do cérebro e um exame
neurolégico normal (VICHINSKY et al., 2010; VENKATARAMAN & ADAMS
2014; AL-JAFAR et al., 2016); entretanto, eles alcancam cerca de 39% dos
pacientes na idade de 18 anos (BIRBECK & GREEN, 2017).

4.2.5. Cefaleia

A cefaleia € um sintoma frequente na doenca falciforme, porém nao esta
relacionada a anemia nem ao estresse, sendo possivelmente uma
consequéncia de fatores ainda desconhecidos que predispde esta populacdo
de pacientes com AF. Na presenca de baixa auto-regulacéo vascular cerebral
observada nesses pacientes, 0s vasos cerebrais dilatam, mas ndo aumentam o
fluxo sanguineo. Tal vasodilatacao cerebral € reconhecida possivelmente como
uma causa importante de cefaleia em individuos com AF (AL-JAFAR et al.,
2016).

4.2.6. Doenca de Moyamoya

A doenca de Moyamoya, também conhecida como oclusdo espontanea
nas artérias de circulo de Willis, € uma vasculopatia cerebral incomum em que
ocorrem alteracdes esteno-oclusivas nas principais artérias cerebrais e
diminuicdo da presséo de perfusdo cerebral, resultando na formacdo de uma
rede fina de neovascularizagcdo. Essas vascularizagbes colaterais mostram
evidéncias de “estresse” relacionado ao aumento do fluxo, incluindo a
combinacdo da lamina elastica fragmentada, meios diluidos na parede do vaso
e a presenca de microaneurismas; esses achados ajudam a explicar porque
alguns pacientes apresentam hemorragia. Outros achados patologicos
relacionados com a doenca de Moyamoya estdo o colapso e a trombose

luminal, os quais podem causar sintomas isquémicos (AL-JAFAR et al., 2016).
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4.2.7. Fluxo sanguineo cerebral elevado

A prevaléncia de fluxo sanguineo cerebral elevado (2200 cm/s) usando
Doppler transcraniano é préoxima de 30% em pessoas com AF (BERNAUDIN et
al., 2016). Sua etiologia tem sido associada a convulsdes febris, convulsdes
“provocadas” (convulsBes decorrentes de estimulos), convulsées sintoméaticas
Unicas e epilepsia (NOUBIAP et al., 2017).

4.2.8. Crises convulsivas

A ocorréncia de crises convulsivas em pacientes com AF € amplamente
relatada, estando associada a vasculopatia e hipoperfusédo focal (KEHINDE et
al., 2008). As crises convulsivas recorrentes (epilepsias) sdo 2-3 vezes mais
frequentes em individuos com AF do que na populacdo geral e estdo
associadas com morte prematura (NOUBIAP et al., 2017).

4.2.9. Neuropatias cranianas

A ocorréncia de neuropatias cranianas multiplas € comum em pacientes
com AF. Essas lesdes sdo atribuidas a isquemia resultante de oclusdes
vasculares, hemorragia intracraniana e infarto da medula espinhal (ASHER,
1980).

4.2.10. Déficits neurocognitivos

A frequéncia de déficits neurocognitivos na AF é elevada, podendo
atingir 37,5% dessa populacdo (RUFFIEUX et al., 2013). Ha também um
declinio na atencdo e nas funcdes executivas, destacando assim a
necessidade de se integrar uma avaliagdo neuropsicolégica de longo prazo
como parte dos cuidados de rotina de pessoas com AF e discutir os beneficios
potenciais dos programas especificos de treinamento cognitivo (NOUBIAP et
al., 2017).
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4.2.11. Envolvimento do sistema nervoso periférico

O envolvimento do sistema nervoso periférico ndo é comum na AF. O
desenvolvimento de mononeuropatia multiplex aguda durante uma crise algica
falciforme parece ser devido a uma desordem nervosa multifocal resultante de
um processo isquémico causado por CVO (ROOHI et al., 2001). A neuropatia
sensorial focal tem sido descrita com maior frequéncia apos esses episodios de
CVO (GREGORY & OLUJOHUNGBE, 1994). Um estudo encontrou uma
prevaléncia de neuropatia sensorial localizada de 8,5% em individuos com AF
(KEHINDE et al., 2008).
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5. POSTURA E CONTROLE DO BALANCO NO PORTADOR DE ANEMIA
FALCIFORME

A postura corporal varia de individuo para individuo, sendo influenciada
por diversos fatores, como hereditariedade, proporcionalidade dos segmentos
do corpo, tdonus muscular, etc. (FRACAROLLI, 1981). A postura corporal esta
também relacionada com a imagem que a pessoa tem de si mesma, levando
em consideracdo aspectos anatomo-funcionais, psicofisicos e socioambientais
(BIERMAN & RALSTON,1965; BANKOFF,1994).

O balanco postural envolve a coordenacdo de estratégias sensorio-
motoras para estabilizar o centro de gravidade (CoG), tanto por uma iniciativa
prépria quanto por perturbacdes externas (HORAK, 2006). Uma restricdo
biomecanica importante para o balanco postural € o tamanho e a qualidade da
base de apoio (0s pés). Quaisquer limitac6es de tamanho, forca, amplitude, dor
ou controle dos pés podem afetar o equilibrio (TINETTI et al., 1988). O controle
postural é realizado por meio de contracdes musculares que ocorrem baseadas
em informacfes sensoriais que garantem a posi¢cdo corporal desejada. Estas
informagdes sensoriais sao provenientes dos sistemas visuais, vestibulares,
auditivos e somatossensoriais, 0s quais ajudam o SNC na realizacdo dos
ajustes posturais (KLEINER et al., 2011).

O balanco postural € frequentemente quantificado pela oscilacdo do
CoG e os padrdes de distribuicdo de peso ao longo dos membros inferiores. Os
parametros derivados da oscilagdo do CoG e a distribuicdo do peso sdo os
resultados das estratégias de tornozelo e de quadril que atuam através do
mecanismo bilateral de carga e descarga do membro inferior. Um aumento nas
oscilagcbes do CoG e na distribuicdo do peso nos membros inferiores pode
resultar em alteracdes do balanco postural (CHANG, 2015).

Salve & Bankoff (2003) citam, como possiveis causas para alteracfes
posturais, as seguintes condicbes: doencas osteoarticulares; disfuncéo
muscular; insuficiéncia ligamentar; falta de flexibilidade na regido do quadril ou
coluna vertebral, obesidade; sedentarismo; hereditariedade; sustentacédo e
transporte de peso; permanéncia por longo periodo na posicdo sentada,;

movimento de dirigir; gravidez; auséncia de experiéncia motriz na infancia e na
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adolescéncia; problemas socioculturais; fator evolutivo da postura ereta;
realizagéo e organizagao do trabalho; e o estresse.

Muitos recursos cognitivos Sao necessarios no controle postural.
Individuos que tém limitacdes cognitivas devido as deficiéncias neuroldgicas
podem ter um processamento cognitivo insuficiente para manter o controle
postural (HORAK, 2006). Nesse sentido, as sequelas de AVC, assim como 0s
déficits neuroldgicos, podem estar presentes, ja que a obstrucdo de artérias
cerebrais ocorre em um percentual relativamente elevado de pessoas com
doenca falciforme (BRASIL, 2006). No que se refere ao campo visual, o
portador de AF pode apresentar complicagBes oftalmoldgicas, que podem
ocasionalmente resultar em importante comprometimento da viséo (ALMEIDA
SOBRINHO et al., 2011). Assim, a perturbacdo da visdo pode ser um fator
relacionado a postura e ao controle postural de pessoas com AF.

A postura possui ligacdo estreita com o balanco corporal, jA que o
alinhamento corporal se adapta a todo momento, na busca da manutencao do
balanco. A postura em pé, por exemplo, € um equilibrio dindmico e altamente
complexo, que depende da contracdo de varios masculos. Os ajustes posturais
garantem a manutencdo do balanco e, assim, a correcdo da posicao da
cabeca, corpo e membros pode ter importancia na modificacdo do controle
postural (MUNHOZ, 1995). Uma vez que a AF provoca importantes alteracfes
no sistema osteoarticular e muscular, é de se pensar que essas alteracdes
possam influenciar a postura desses pacientes, apesar da auséncia de estudos
prévios direcionados para esse tipo de avaliagdo. O colapso vertebral
resultante da diminuicdo da densidade mineral 6ssea em pacientes com AF
pode alterar significativamente a biomecéanica no longo prazo (NELSON et al.,
2003).

A funcéo espacial € prejudicada nos pacientes com doenca falciforme e
AVC difuso ou lesdes cerebrais anteriores (PRENGLER et al., 2002). Em um
estudo de 194 pacientes com doenca falciforme, revelou que aqueles pacientes
com uma imagem de RNM normal obtiveram melhores resultados no teste
neurodesenvolvimental do que aqueles com AVC silencioso e, além do mais,
individuos com AVC silencioso obtiveram melhores resultados do que aqueles

com AVC clinicamente diagnosticado; as anormalidades foram encontradas em
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testes de velocidade motora visual e coordenacédo (ARMSTRONG et al., 1996).
Embora os AVC silenciosos ndo mostrem fendmenos motores imediatos e
visiveis, eles afetam a funcdo executiva, o intelecto e o comportamento, e os
sobreviventes de AVC demonstram comprometimento neurocognitivo global
(CHATURVEDI & DEBAUN 2016; BIRBECK & GREEN, 2017).

Como a doenca falciforme é uma condi¢do que evolui ao longo da vida,
os efeitos da idade também ja foram previamente examinados. Assim, parece
que os individuos mais velhos apresentam maior comprometimento
neuropsicolégico no funcionamento espacial e na atencdo sustentada
(FOWLER et al., 1988). Além disso, um fluxo sanguineo anormal no lobo frontal
foi mostrado em adultos com AF, o que pode explicar problemas de
atencao/concentracao e dano na funcéo executiva (PROHOVNIK et al., 1995).

Dois outros estudos relataram altas frequéncias de sequelas de AVC a
longo prazo, com incapacidade motora (hemiparesia ou quadriparesia) sendo
relatada em 76% e 83,3% dos individuos que sobreviveram a um AVC
(FATUNDE et al., 2005; LAGUNJU et al., 2011). Através de um grande estudo
multicéntrico avaliando a funcdo neurocognitiva de adultos com AF e sem
déficits neuroldgicos clinicamente evidentes, Vichinsky et al. (2010) mostraram
uma diminuicdo no volume intracraniano, além de infartos lacunares.
Entretanto, esses autores ndo estudaram o impacto dessas anormalidades no
controle do balanco postural.

Pacientes com AF comumente apresentam alteracbes osteoarticulares
em membros inferiores, como as Ulceras de perna, ocorrendo em geral no terco
inferior da perna, sobre a tibia ou o dorso do pé. Nesses individuos, também
pode ocorrer necrose asséptica da cabeca do fémur que, por sua vez, pode
alterar a distribuicdo de peso nos membros inferiores e gerar deficiéncia
postural (BRASIL, 2006).
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6. JUSTIFICATIVA

A AF é a enfermidade hereditaria e genética mais frequente no mundo,
sendo considerada, no Brasil, um problema de Salde Publica. E uma doenca
incuravel, embora, devido as intervenc¢des, como o PNTN, seus portadores tém
alcancado a idade adulta e, com isso, aumentado o impacto das morbidades
mais comuns (STA, AVC, dentre outras). Os portadores de AF apresentam
piores indices de QVRS em comparacdo com a populacdo que ndo possui a
doenca, fato este que pode ser explicado, ao menos em parte, pelas
internacdes hospitalares, dificuldades para manter-se no mercado de trabalho e
0 manejo da prépria doenca.

Pacientes com AF apresentam diversos fatores que potencialmente
podem alterar a postura e o balanco corporal, incluindo as alteracdes
articulares, osteomusculares e neuroldgicas, dentre outros. Entretanto, até o
presente momento, nenhum estudo avaliou o balanco e a postura corporal de
individuos adultos com AF, utilizando instrumentos como a estabilometria e o
SAPO, respectivamente.

Devido as repercussfes na saude e na vida dos portadores com AF,
torna-se importante a caracterizacdo das eventuais anormalidades do controle
do balanco, tanto do ponto da pesquisa como da pratica clinica, visto que seus
resultados podem aprimorar o atendimento ao paciente portador da doenca e,
assim, melhorar sua QVRS.

Nossa hipotese é que ha diferencas significativas no balanco e postura
entre portadores de AF e individuos saudaveis. Além disso, n6s pensamos que
as modificacbes da postura e as disfuncbes musculares impactam

negativamente sobre o controle postural desses individuos.
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7. OBJETIVOS

7.1. Geral

Avaliar a postura e o controle do balanco em portadores de AF.

7.2. Especificos

Avaliar a postura dos portadores de AF, e compara-la com um grupo
controle.

Avaliar o balanco postural de portadores de AF, e compara-la com um
grupo controle.

Correlacionar as medidas de postura e balan¢co em portadores de AF.
Correlacionar as medidas de postura e balanco com as disfuncbes
musculares.

Correlacionar as medidas de postura e balangco com as dimensdes da

qualidade de vida e funcdo pulmonar de individuos com AF.
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8. MATERIAIS E METODOS

8.1. Locais de estudo

O estudo esta sendo realizado no Laboratorio de Funcdo Pulmonar do
Hospital Universitario Pedro Ernesto (HUPE) da Universidade do Estado do Rio
de Janeiro (UERJ) e no Laboratério de Cinética e Cinematica Humana do
Centro Universitario Augusto Motta (UNISUAM).

8.2. Tipo de estudo

Estudo do tipo transversal, com avaliacdo quantitativa e qualitativa dos

dados amostrais.

8.3. Caracterizacdo da amostra

8.3.1. Participantes

A amostra foi dividida em dois grupos: pacientes e controles. O grupo
dos portadores de AF foi selecionado constituiu-se de uma amostra de
conveniéncia a partir de uma relacdo nominal disponibilizada pelo local de
acompanhamento dos mesmos. Ja a amostra do grupo controle foi selecionada
por voluntarios saudaveis.

Foram recrutados 15 pacientes portadores de AF do Ambulatério de
Doencas Falciformes do Hospital Universitario Pedro Ernesto da Universidade
do Estado do Rio de Janeiro (HUPE-UERJ). Esses pacientes preencheram os

seguintes critérios:

8.3.2. Critérios de elegibilidade:

e Pacientes com AF, de ambos os géneros, com idade maior ou igual a 18

anos.

8.3.3. Critérios de exclusao



43

e Histéria de CVO ou STA durante o ultimo més precedendo a avaliacéo;

e Relato de transfusdo sanguinea durante os Udltimos trés meses
precedendo a avaliacao.

¢ Relato de doencga neuroldgica ou vestibular prévia ndo relacionada a AF;

e Histdria de cirurgia ortopédica relacionada ou néo a AF.

e Uso de medicamentos psicotrépicos;

e Pacientes com qualquer deficiéncia fisica que prejudicasse a
deambulagéo.

Também foram recrutados 15 participantes para um grupo controle, o qual
foi constituido de voluntarios saudaveis. Estes individuos foram pareados por
idade, género, peso, altura e indice de massa corporal (IMC), em relacdo ao
grupo de pacientes.

Para esse grupo, foram adotados os seguintes critérios:

- Critérios de elegibilidade:

¢ Individuos saudaveis, de ambos os géneros, com idade maior ou igual a

18 anos.
- Critérios de excluséo:
e Individuos que possuissem alteragcdes musculoesqueléticas, alteracdes
neurolégicas ou outras enfermidades que impossibilitem a realizacao do
teste ou que influenciassem na postura ou no controle do balanco.

8.4. Coleta de dados e materiais utilizados

Os participantes da pesquisa (pacientes e controles) realizaram os

seguintes procedimentos:
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1) Exame fisico e medidas antropométricas.

2) Aplicagdo do questionario SF-36 (Medical Outcomes Study 36-item
Short-Form Health Survey).

3) Avaliacdo da postura atravées do SAPO (Software de Avaliacdo
Postural).

4) Testes de fungdo pulmonar (incluindo espirometria, pletismografia
corporal e forca muscular respiratéria).

5) Hand grip

6) Medida do controle postural através da estabilometria.

Cada um desses procedimentos sera descrito de maneira detalhada nas

secOes seguintes.

8.4.1. Exame fisico e medidas antropométricas

Inicialmente, os participantes assinaram o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE) (Apéndice 1). Em seguida, foram submetidos a uma
avaliacdo clinico-funcional (Apéndice 2) e mensuradas as medidas
antropométricas (massa corporal, estatura e IMC).

Para mensuragcdo da massa corporal total e da estatura, foi utilizada uma
balanca (R110, Welmy, Sdo Paulo, Brasil) com precisdo de 0,1 kg e um
estadiométro com precisdo de 0,005 m. O participante foi orientado a utilizar
roupas leves e permanecer descalco sobre a balanca, com o dorso voltado
para o estadibmetro, pés em paralelo, distribuicdo do peso corporal em ambas
as pernas e cabeca posicionada no plano de Frankfurt (alinhamento horizontal
da borda inferior da abertura do orbital com a margem superior do conduto
auditivo externo). O cursor foi levemente pressionado sobre a cabeca do
participante e a leitura da medida da estatura foi registrada. O participante foi
mantido centralizado na plataforma da balanca, onde foi mensurada e
registrada a massa corporal (MANUAL DE ANTROPOMETRIA DO IBGE,
2013).

A avaliacdo do IMC foi realizada para analisar o estado nutricional dos
participantes, sendo obtida através da divisdo do peso pela altura ao quadrado.

De acordo com a OMS, os individuos sao classificados da seguinte forma:



45

baixo peso - IMC < 18,5 kg/m?; eutrofico - IMC entre 18,5kg/ m2 e 24,9 kg/mz;
sobrepeso - IMC entre 25 kg/m? e 29,9 kg/m?; obesidade grau | - IMC entre 30
kg/ m2 e 34,9 kg/m?; obesidade grau Il - IMC entre 35 kg/m2 e 39,9 kg/m?; e
obesidade grau Il - IMC > 40 kg/m2.

8.4.2. Medical Outcomes Study 36-item Short-Form Health Survey (SF-36)
(Anexo 1)

Os participantes responderam ao SF-36, um instrumento do tipo
genérico para avaliagdo de QV, criado por Ware & Sherbourne e originalmente
descrito na lingua inglesa norte-americana. No Brasil, teve sua traducdo e
validacédo cultural realizada por Ciconelli (1999). O instrumento € constituido de
36 itens, fornecendo pontuacdo em oito dimensbes da QV: capacidade
funcional, limitacdo por aspectos fisicos, dor, estado geral de saude, vitalidade,
aspectos sociais, aspectos emocionais e saude mental. Essas dimensfes
podem ser agregados em dois grandes grupos: Sumario do Componente
Fisico) e Sumario do Componente Mental. A pontuacdo varia de 0 (pior
resultado) a 100 (melhor resultado) (PIMENTA et al., 2008).

8.4.3. Testes de funcao pulmonar

Os testes de funcéo pulmonar foram realizados em um sistema HD CPL
(nSpire Health, Inc., Longmont, CO, EUA), do HUPE-UERJ.

Para realizacdo da espirometria, algumas orientac6es foram dadas aos
participantes como: ndo estar em jejum, sendo orientada a ingestao de refeicédo
leve; ndo ingerir café ou ch& nas ultimas 6 horas; ndo realizar exercicios
vigorosos pelo menos 30 minutos antes do procedimento; ndo fumar por pelo
menos 2 horas; suspender o uso de broncodilatador de acéo curta por 4 horas
e de acdo prolongada por 12 horas, exceto por restricdo médica; e alcool ndo
deve ser ingerido nas ultimas 4 horas (PEREIRA, 2002). Para a realizacdo do
exame, 0 paciente permaneceu sentado e relaxado por, pelo menos, 5 a 10
minutos antes do procedimento. Deve-se explicar e demonstrar ao participante

a técnica adequada para o procedimento que ira realizar e como devera
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colaborar. O participante € posicionado sentado em uma cadeira confortavel,
com apoio para 0s bragos e encosto vertical. Ele deve permanecer com o
tronco ereto, olhando para frente, com a cabeca em posi¢cdo neutra e com as
pernas descruzadas e usar roupas confortaveis. Deve ser colocado um bocal
indeforméavel entre os labios, e estes devem permanecer fechados, porém sem
a interposicdo da lingua. O nariz deve ser ocluido por um clipe nasal (Figura
2). O participante realiza o esfor¢co respiratério conforme solicitado, de acordo
com a variavel a ser analisada no exame (GUTIERREZ et al., 2007; PEREIRA,
2002).

Figura 2. llustracdo mostrando o equipamento para realizar dos testes de

funcdo pulmonar. Fonte: Proprio autor.

A pletismografia de corpo inteiro mensura o volume de gas toracico e a
resisténcia de vias aéreas através de um equipamento com sistema
computadorizado ligado a uma cabine, completamente vedada, dotada de um
sistema extremamente sensivel as variacdes das pressfes que, por sua vez,
variam com as alteracdes do volume toracico. Na cabine, ha também um
pneumotacégrafo com uma valvula capaz de registrar o fluxo aéreo de forma
continua e instantanea (PEREIRA, 2002). Todo o procedimento foi explicado e

demonstrado ao paciente. E valido enfatizar a importancia de o paciente
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permanecer relaxado, respirando tranquilamente entre cada registro e sinalizar
0 momento para a manobra de arquejar, mantendo as bochechas sob presséao
com as palmas das maos. As manobras foram repetidas até que 4-5 medidas
validas fossem obtidas (PEREIRA, 2002).

Os participantes foram avaliados quanto a forca dos musculos
respiratérios. Esta pode ser mensurada através de medidas estaticas ou
dindmicas. As medidas estaticas mais classicas sdo as pressoes respiratorias
maximas, onde temos a pressao inspiratéria maxima (Plmax) e a pressao
expiratéria maxima (PEmax) (SEVERINO, 2010) A Pimax é a maior pressao
subatmosférica que pode ser gerada durante a inspiragdo contra uma via aérea
ocluida. Ja a PEmax € a pressdo mais alta que pode ser realizada durante um
esforco expiratorio forcado contra uma via aérea obstruida (RUPPEL,1994).
Estas medidas podem ser mensuradas por meio do manovacuémetro, que € o
instrumento classico para avaliar a forca dos masculos respiratorios. Os valores
de PImax e PEmax sao dependentes ndo apenas da forca dos musculos
respiratorios, mas também do volume pulmonar em que sdo realizadas as
medidas e do valor da pressdo de retracdo elastica do sistema respiratorio
(PARREIRA et al, 2007).

8.4.4. Hand grip

O hand grip é um instrumento utilizado para avaliar a for¢ca de preenséo
manual. Por ser relativamente simples, fornece leitura rapida e direta, sendo
considerado o método “padrdo ouro” para avaliar a forga manual (FERNANDES
& MARTINS, 2011).

Os pacientes tiveram sua forca de preensdo manual dos musculos
flexores de méo e dedos do membro dominante avaliados com o dinamdmetro
de preensédo manual (Hydraulic Hand Dynamometer, modelo SH5001, Saehan
Corporation, Korea). O posicionamento dos participantes obedeceu as
orientacdes da American Society of Hand Therapists (ASHT), na qual ele
permaneceu sentado confortavelmente, com o ombro levemente aduzido, o
cotovelo apoiado e flexionado a 90° e o antebraco e punho em posi¢cao neutra.
A alca do dinamoémetro foi fixada na segunda posicao para todos os avaliados
(LIMA, 2014).
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Foram realizadas trés medidas em cada braco, de forma alternada e
com duracdo de contracdo de 3 s e periodo de descanso de 60 s entre cada
uma. Foi analisado o melhor dos trés resultados. Para comparacédo, foram
usadas as equacdes de referéncia para predicdo da forca muscular periférica
(FMP) propostas por Novaes et al. (2009) em uma populacéo de brasileiros de
meia idade e idosos e apresentadas a seguir. A equacédo 1 determina a FMP na
mao dominante (MD), enquanto a equacgao 2 determina a FMP na mao nao
dominante (MND).

Equacéo 1: FMP = 39,996 - (0,382 x idade) + (0,174 x peso) + (13,628 x sexo)
Equacéo 2: FMP = 44,968 - (0,420 x idade) + (0, 110 x peso) + (9,274 x sexo)
Onde: MD e MND em kg/forca; idade em anos; peso em Kkg; sexo:

homens = 1 e mulheres = 0 (LIMA, 2014).

8.4.5. Software de Avaliacdo Postural (SAPO)

Os participantes foram fotografados e suas fotos foram avaliadas através
de um software de avaliacdo postural (SAPO, FAPESP Incubator, SP, Brasil),
gue € um programa gratuito e de facil utilizacdo e que fornece medidas lineares
e valores angulares. Possibilita fungbes como calibragdo da imagem, que ajuda
a corrigir eventuais erros que tenham ocorrido na obtencdo das fotografias,
utilizacdo de zoom, visualizacdo de varias fotos ao mesmo tempo, Wizard
(protocolo de apoio) e marcacao livre de pontos ou de acordo com o protocolo
do SAPO. Por meio do registro das fotografias de corpo inteiro do individuo em
diferentes planos e, também, da determinacdo da posicdo relativa das
referéncias anatdmicas, foram calculados o0s possiveis desvios posturais
através dos angulos articulares e das distancias (FERREIRA, 2005). A
confiabilidade da analise oferecida pelo programa depende da qualidade das

informacgdes fornecidas a ele. Também oferece a formulagdo de um tutorial
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cientifico que, de maneira objetiva, pode auxiliar 0 usuario na colocagdo dos
marcadores e, assim, diminuir o erro de sua andlise (GALERA, 2007).

Foi solicitado ao participante para ficar em traje de banho e, em seguida,
mensuradas a altura e massa corporal, antes de iniciar as fotografias. Eles
foram fotografados em vistas anterior, posterior, lateral direita e esquerda
(Figura 3), ap0s a localizacdo e demarcagdo dos pontos anatdmicos. Como
marcadores passivos, foram utilizadas pequenas bolas de isopor preparadas
previamente com fita adesiva dupla-face e colocadas em pontos anatémicos
especificos. O participante permaneceu em posicao ortostatica sobre uma folha
de papel previamente demarcada com o contorno de seus pés, sendo entdo
orientado a permanecer em posi¢cao confortavel. Ao lado do mesmo, um fio de
prumo com duas bolas de isopor com a distancia de 1,00 m entre elas, para
posterior calibracdo da foto no software. A camera foi posicionada a 163 cm do
solo e a 3 m a frente do participante. A cada foto, o participante foi
reposicionado, apds um giro de 90° do papel.

Posteriormente, as fotografias foram transferidas para o computador,

utilizando-se um cartdo de memoria e analisadas com o SAPO.
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Figura 3. Pontos anatémicos do SAPO nas vistas anterior, posterior e
perfil. (1) Trago direito e esquerdo; (2) Acromio direito e esquerdo; (3)
Espinha iliaca antero-superior direita e esquerda; (4) Trocanter maior do
fémur direito e esquerdo; (5) Linha articular dos joelhos direito e
esquerdo; (6) Ponto medial das patelas direita e esquerda; (7)
Tuberosidade das tibias direita e esquerda; (8) Maléolos laterais direito e
esquerdo; (9) Maléolos mediais direito e esquerdo; (10) Processo
espinhoso de vértebra C7; (11) Angulos inferiores da escapula direita e
esquerda; (12) Gastrocnémicos direito e esquerdo; (13) Tenddes de
calcaneos direito e esquerdo; (14) Calcaneos direito e esquerdo; (15)
Espinha iliaca péstero-superior.

8.4.6. Estabilometria

O controle postural foi avaliado através da estabilometria, que é um teste
de avaliacdo do balanco na postura ortostatica. Consiste na quantificagdo das
oscilagbes antero-posteriores e laterais do corpo, enquanto o individuo
permanece de pé sobre em uma plataforma de forca. Uma vez que o

deslocamento do centro de pressdao (CoP) € representativo das oscilacdes
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posturais, o registro é feito pelo célculo instantdneo da sua posicdo
(coordenadas x e y), que corresponde a localizacdo da resultante das forcas
aplicadas na superficie em contato com os pés (base de apoio) (VIEIRA &
OLIVEIRA, 2006). O CoP é mensurado através de uma plataforma de forca,
que consiste em uma placa sob a qual alguns sensores de for¢a tipo célula de
carga ou piezoeléctrico (tipicamente quatro) estdo arranjados para medir 0s
trés componentes de forca (FX, Fy e Fz) e os trés componentes do momento de
forca (Mx, My e Mz), onde X, y e z sdo as direcbes antero-posterior, médio-
lateral e vertical, respectivamente (FREITAS & DUARTE, 2006). O
processamento do sinal € geralmente aplicado nos dominios do tempo e da
frequéncia e, como ndo esta estabelecido um protocolo para o teste
estabilométrico, séo utilizadas metodologias diferentes, inclusive no tocante ao
tempo de teste e a base de apoio. Normalmente sdo adotados periodos de
curta duragéo, em torno de 30 segundos (VIEIRA & OLIVEIRA, 2006).

Nesse estudo, foi utilizada uma plataforma de forca (Plus, AMTI,
Watertown, MA, EUA), onde os deslocamentos antero-posterior e medio lateral
do CoP foram registrados (Figura 4). Este sistema de mensuracdo contém
quatro sensores de forca, arranjados nas fileiras e colunas da plataforma e
conectados a um sistema de aquisicdo de dados controlado pelo software Suite
EBG, versdo 1.0, para armazenamento e interpretacdo dos mesmos pelo

computador.

Figura 4. Plataforma de forgca Accusway PLUS. Fonte: AMTI, 2016.
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Na plataforma, o participante foi solicitado a permanecer estatico, com
0s pés préximos e, posteriormente, manter a distancia entre os pés na altura
dos ombros. Apoés a calibracdo do sistema de acordo com o peso corporal do
individuo, o paciente ficou na posi¢cdo bipodal por 30 segundos, com a cabeca
alinhada e, posteriormente, focalizando um ponto especifico na parede
localizado a 1,5 m do paciente. Foram coletados os dados nas seguintes
posicdes: base aberta / olhos abertos e base fechada / olhos fechados. As
posturas foram randomizadas através de sorteio realizado pelo proprio

participante.
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9. CONSIDERACOES ETICAS

O presente estudo atende as normas da Resolucéo 466/12 do Conselho
Nacional de Saude (BRASIL, 2012) e segue as diretrizes da Declaracdo de
Helsinki (WMA, 2013), que estabelece os principios éticos para a pesquisa
envolvendo seres humanos. O projeto foi submetido a anélise do Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) do Centro Universitario Augusto Motta (UNISUAM) e
aprovado sob o numero CAAE 60574416.9.0000.5235, na data de 19 de
outubro de 2016.

O processo de coleta de dados teve inicio a partir da aprovacao do
referido projeto pelo CEP, e todos os participantes foram informados
previamente acerca dos objetivos desta pesquisa, dos procedimentos inerentes
ao estudo e foram orientados a assinar o TCLE. E valido salientar que todos os
participantes tiveram a liberdade para retirar-se do estudo em qualquer
momento que desejassem e estavam cientes desta informacdo desde o inicio
do processo.

Todas as informacdes geradas a partir desta pesquisa serdo mantidas
em sigilo absoluto e os resultados finais foram incluidos na redacéo da
Dissertacao, conforme explicitado no TCLE. Aos participantes foram garantidos
0 anonimato e a privacidade ao longo de todo 0 processo e mesmo ao seu

término, ja que seus dados pessoais foram excluidos.
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ABSTRACT

Background: Cerebrovascular disease and musculoskeletal involvement are common in sickle
cell anaemia (SCA). These changes are potentially important factors to modify the posture and
control of balance in this population.

Objective: To assess balance control in adults with SCA and investigate the associations among
balance, posture and muscle function.

Methods: Fifteen adults with SCA and eighteen controls underwent postural evaluation
through photogrammetry, static balance measurement through stabilometry and assessment
of muscle function through handgrip and respiratory muscle strength.

Results: In relation to the controls, adults with SCA presented greater displacement of the
centre of pressure. This displacement was more pronounced in the mediolateral direction
when the visual feedback was removed and in those with a history of overt stroke. Regarding
the controls, the adults with SCA exhibited greater postural deviations for the following
variables: angles of the right and left hip, angles of the right and left leg-heel and horizontal
alignment of the pelvis. Handgrip strength significantly correlated with the mediolateral
standard deviation and mediolateral range. Significant correlations between balance and
posture were only observed between the variables of balance and the postural parameters
that involved the angulations calculated from the vertical alignment of the pelvis, hip and
ankle.

Conclusions: In adults with SCA, damage in static balance is noted, especially in the
mediolateral direction and in the presence of documented previous cerebrovascular disease.
These patients present postural deviations due to changes in the hip and ankle joints. In
addition, postural control is related to posture and muscle function.

Keywords: Sickle cell anaemia; posture; postural control; muscle strength
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Introduction

Over the last 40 years, public health measures have led to an impressive reduction in
child mortality due to sickle cell anaemia (SCA) and a change in its evolution from a
life-threatening illness to an adult chronic iliness (Chaturvedi and DeBaun 2016; Piel et
al. 2017). With increasing numbers of people with SCA surviving into adulthood,
health-related quality of life (HRQoL) and chronic organ damage have gained increased
importance. As a result of haemolysis and vaso-occlusive episodes by sickle cell
erythrocytes, adults with SCA exhibit involvement of almost all organs, including lungs,
heart, kidneys, central nervous system (CNS) and musculoskeletal system
(Venkataraman and Adams 2014).

The neurological complications in SCA occur mainly as a result of the
vasculopathy affecting both small and large CNS vessels and involve stenosis of large
arteries of the circle of Willis, intracranial haemorrhage and/or microvascular disease
(Prengler et al. 2002; Venkataraman and Adams 2014). In SCA, vessel lumen narrowing
occurs, and the relative deficiency of nitric oxide (NO) in these structures further
reduces compensatory vasodilation. These changes result in ischaemia and infarction,
which can be silent and affect motor and cognitive functions (Prengler et al. 2002).
Neurological abnormalities are quite common in adults with SCA and include overt
stroke, transient ischaemic attack (TIA), silent cerebral infarction (SCI), paraplegia,
seizures, multiple cranial neuropathy and localized sensory neuropathy (Powars et al.
2001; Kehinde et al. 2008). Increased incidences of myelopathy, Moyamoya disease,
cerebral atrophy and neurocognitive deficits are also noted (Prengler et al. 2002; Al-

Jafar et al. 2016). Although CNS abnormalities are recurrent and considered a major
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contributor to morbidity and mortality in adults with SCA, their impact on postural
control of these individuals has not been previously studied (Chaturvedi and DeBaun
2016).

In addition to CNS involvement, musculoskeletal involvement is common in
adults with SCA and presents high morbidity. Given that bone microcirculation is an
ideal site for erythrocyte sickling, there is a tendency for thrombosis, infarction and
necrosis (da Silva Junior et al. 2014). The musculoskeletal lesion is characterized mainly
by osteonecrosis, osteomyelitis and arthritis with frequent involvement of bones of
the hip and shoulder and of vertebral bodies (da Silva Junior et al. 2014). Regarding
muscle disease, some studies have demonstrated reductions in both muscle strength
and endurance (Maioli et al. 2016; Chatel et al. 2017). General amyotrophy is a result
of repeated episodes of vaso-occlusion and ischaemia of muscles that occurs in SCA.
This condition is occasionally silent or subclinical. General amyotrophy induces
dysfunction and eventually necrosis of skeletal muscle (Ravelojaona et al., 2015).
Although these changes may potentially damage the posture of adults with SCA, to our
knowledge, no previous study has evaluated posture and its repercussions on body
balance in these individuals.

In the last four decades, the preponderance of evidence suggests enormous
advances in the medical care of individuals with SCA; however, further research is
needed to improve the HRQolL of individuals with SCA given that most of them have
now reached their fifth decade of life (Chaturvedi and DeBaun 2016; Piel et al. 2017).
In this context, neurological manifestations are often recurrent. When such episodes

appear, there is a tendency for increasing severity. We hypothesized that neurological
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changes along with those affecting the musculoskeletal system negatively impact the
postural control of adults with SCA. Thus, the objective of the present study was to
evaluate balance control in adults with SCA and investigate the associations among

balance, posture and muscle function.

Subjects and Methods

Subjects

Between March and December 2017, a cross-sectional study was conducted in which
24 patients with SCA aged 218 years old were treated at the Pedro Ernesto University
Hospital, State University of Rio de Janeiro (Brazil). The following exclusion criteria
were employed: history of vaso-occlusive crises (VOCs) or acute chest syndrome (ACS)
during the last month preceding the evaluation; report of blood transfusion during the
last three months preceding the evaluation; report of prior neurological or vestibular
disease not related to SCA; history of orthopaedic surgery regardless of relation to
SCA; use of psychotropic drugs; and patients with any physical impairment that
impaired walking.

A control group of 18 healthy individuals matched by age, gender, body mass,
height and body mass index who had no previous history of neurological disease,
orthopaedic surgery or use of psychotropic medication were also evaluated.

The Research Ethics Committee of the Augusto Motta University Centre
approved this study (number CAAE-60574416.9.0000.5235). All individuals signed the

consent form.
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Stabilometry

The subjects underwent stabilometry measurements on a force platform (AccuSway
Plus, AMTI, Watertown, MA, USA), and the data collected were analysed using EBG
Suite software version 1.0. The force platform captured the signals from the centre of
pressure (CoP) through four force sensors and thus measured the oscillations through
pressure-sensitive voltage meters. All participants were positioned for evaluation in
two trials: feet apart, eyes open (FAEO); and feet together, eyes closed (FTEC) (feet
parallel and <1 cm apart). Foot placement was previously noted with chalk in the base
of support (BoS). Individuals were asked to maintain their static posture with their eyes
aimed at a target on the wall for 30 seconds. The calculated stabilometric variables
were as follows: mediolateral standard derivation (X SD); anteroposterior standard
derivation (Y SD); mediolateral range (X range); anteroposterior range (Y range);
length; rectangle area; elliptical area; and average velocity (V avg) (Lopes et al. 2014;

Homem et al. 2015).

Photogrammetry

The postural analysis was performed via static photogrammetry using the Postural
Assessment Software (PAS, FAPESP Incubator, SP, Brazil) (Ferreira et al. 2010), which is
freely available and easy to use. As passive markers, small Styrofoam balls prepared
with double-sided adhesive tape and placed in specific anatomical points were used.
The participant remained in an orthostatic position on a sheet of paper with the
outline of his/her feet previously demarcated and was then oriented to remain in a

comfortable position. Next to the participant, a plumb line was placed with two
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Styrofoam balls 100 cm apart for later calibration of the photo in the software. The
camera was positioned 163 cm from the ground and 3 m in front of the participant. For
each photo, the participant was repositioned after rotating the paper 90° (Lopes et al.
2014). The photographs were taken with all subjects in the front, back and lateral
(both right and left) positions. Figure 1 presents the anatomical points and angles that

were evaluated using the PAS protocol.

[Figure 1 near here]

Handgrip

Handgrip strength (HGS) was measured by means of an isometric hydraulic
dynamometer (SH5001, Saehan Corporation, Korea) on the hand of the dominant side
of the body. Hand control was determined by asking which hand was used to hold a
pencil. The tests followed the standardization of the American Society of Hand
Therapists (Crosby et al. 1994). Participants were instructed to perform three maximal
strength tests lasting 4 to 5 seconds each with a 60-second interval between each test,

and the highest value was then retained for analysis.

Respiratory muscle strength

Maximal inspiratory pressure (MIP) and maximal expiratory pressure (MEP)
measurements were made using an HD CPL (nSpire Health, Inc., Longmont, CO, USA)
device. Participants were asked to hold their cheeks with their hands to reduce mouth

interference. At least three MIP manoeuvres and three MEP manoeuvres were
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reported, and the highest values of each parameter were chosen for analysis.
Respiratory muscle strength values are reported as a percentage of predicted value

(Neder et al. 1999).

Statistical analysis

Data analysis was performed using SAS 6.11 software (SAS Institute, Inc., Cary, NC,
USA). The Shapiro-Wilk test was applied to verify the normality hypothesis of the
variables. Comparisons of the demographic variables, clinical data, muscle strength,
stabilometry and posture between two groups were performed using Student's t-test
for numerical data with a normal distribution, the Mann-Whitney test for numerical
data without normal distribution and the chi-square or exact Fisher test for categorical
data. The associations between the clinical variables, muscle strength and posture with
the variables of the stabilometry were analysed using Spearman’s correlation
coefficients. The results are expressed as the mean + SD, median (interquartile ranges)
or frequencies (percentages) as appropriate. Differences were considered significant

when p<0.05.

Results

Among the 24 patients who were evaluated for inclusion in the study, nine were
excluded for the following reasons: VOC or ACS during the last month preceding the
evaluation (n=3); report of blood transfusion during the last three months preceding
the evaluation (n=2); history of orthopaedic surgery (n=2); and presence of physical

impairment that impaired walking (n=2). Thus, the evaluated sample consisted of eight
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men and seven women with a mean age of 33.3+13.2 years. Demographic and
anthropometric data did not differ between adults with SCA and controls, indicating
that these groups are highly comparable. Ten (66.7%) patients with SCA were taking
hydroxyurea, whereas five (33.3%) had a history of overt stroke or TIA. Anthropometric
data, clinical findings and muscle strength of patients and healthy controls are

presented in Table 1.

[Table 1 near here]

Regarding stabilometry measurements, significant differences were noted
between adults with SCA and healthy controls in all studied variables for the two
evaluated trials (Table 2). The differences between the two groups became more

pronounced in the trial with FTEC and in the mediolateral direction.

[Table 2 near here]

Given that neurological damage may negatively impact postural control, we
separated adults with SCA into those with and without history of overt stroke/TIA. In
this analysis, patients with a history of overt stroke/TIA exhibited longer time since
diagnosis [504 (453-602) vs. 292 (252-327) months; p=0.002] and lower level of
haemoglobin (Hb) [5.92+2.55 vs. 8.36%1.80 g/dL; p=0.049]. Moreover, marked

differences were noted between the stabilometric variables (Table 3).
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[Table 3 near here]

Regarding postural analysis, significant differences were observed between the
two groups in the anteroposterior view for the following variables: angle of the right
hip (p=0.004); angle of the left hip (p<0.0001); angle of the right leg-heel (p=0.0001);
and angle of the left leg-heel (p=0.0002) (Table 4). In lateral views, we observed
significant differences only in the horizontal alignment of the pelvis (p=0.007 for the

right side and p=0.012 for the left side) with increased postural deviations in the SCA

group.

[Table 4 near here]

We also assessed the associations of clinical variables, muscle strength and
posture with the parameters provided by the force platform. In the trial with FAEO,
serum Hb correlated significantly with X SD (r=-0.70; p<0.0001), Y SD (r=-0.60,
p=0.0002), X range (r=-0.71; p<0.0001), length (r=-0.70; p<0.0001), rectangle area (r=-
0.54; p=0.001), elliptical area (r=-0.54; p=0.001) and V avg (r=-0.67; p<0.0001). In this
same trial, MIP correlated significantly with X SD (r=-0.58; p=0.0004), X range (r=-0.55;
p=0.0008), rectangle area (r=-0.51; p=0.002) and V avg (r=-0.53; p=0.001), whereas
MEP correlated significantly with X SD (r=-0.73; p<0.0001), Y SD (r=-0.56; p=0.0006), X
range (r=-0.68; p<0.0001), length (r=-0.63; p=0.0001), rectangle area (r=-0.60;
p=0.0002), elliptical area (r=-0.65; p<0.0001) and V avg (r=-0.67; p<0.0001). On the

other hand, HGS correlated significantly with X SD (r=-0.40; p=0.019).
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In the FTEC trial, serum Hb correlated significantly with X SD (r=-0.60;
p=0.0002), X range (r=-0.69; p<0.0001) and rectangle area (r=-0.58; p=0.0003). In this
same trial, MIP correlated significantly with X range (r=-0.45; p=0.008), rectangle area
(r=-0.47; p=0.005) and V avg (r=-0.48; p=0.005), whereas MEP correlated significantly
with X SD (r=-0.58; p=0.0004), X range (r=-0.62; p=0.0001), length (r=-0.53; p=0.001),
rectangle area (r=-0.64; p=0.0001), elliptical area (r=-0.53; p=0.002) and V avg (r=-0.66;
p<0.0001). On the other hand, HGS correlated significantly with X SD (r=-0.37; p=0.036)

and X range (r=-0.52; p=0.002).

[Figure 2 near here]

The correlations between the posture variables and the parameters provided
by the force platform are shown in Table 5. The parameters measured by
photogrammetry that exhibited significant correlations with the variables of balance

were those that involved the angulations of the hip and lower limb joints.

[Table 5 near here]

Discussion

The main findings of the present study were that in adults with SCA, static balance
impairment is noted in relation to healthy controls, and this impairment is more
pronounced in the mediolateral direction when visual feedback was removed and in

subjects with previous documented neurological disease. Regarding controls, these
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patients present postural deviations that are due especially to the changes that occur
in the joints of the hip and ankle. In addition, body balance in patients with SCA is
related to serum Hb level, muscle function and posture. To date, no previous study had
assessed body posture and balance in subjects with SCA.

The present study revealed an important impairment in postural control in
adults with SCA with significant differences in relation to the healthy controls for all
variables tested. These results are consistent with previous studies that indicated
somatosensory impairment in SCA subjects and abnormalities in motor speed, visual
and coordination tests (Armstrong et al. 1996; Prengler et al. 2002). In SCA,
cerebrovascular disease appears to primarily result from the imbalance between
vasoconstriction and vasodilation. Damage is noted in large vessels with endothelium-
red blood cell interactions, and a predisposition to vascular insufficiency is noted in
small vessels with impaired autoregulation and interruption of NO pathways (Nath et
al. 2000). Despite the marked changes in the static balance of individuals with SCA, our
results suggest a greater loss of postural control in the mediolateral direction. Several
studies have demonstrated that measures of temporal structure of CoP variability in
stroke survivors are more accentuated along the mediolateral direction (Roerdink et al.
2006; Mehdizadeh et al. 2017). This finding reinforces the idea that cerebrovascular
disease is a key component of balance changes in adults with SCA. However, a
significant portion of these patients also present with cerebral atrophy, which
subsequently leads to loss of motor control and postural imbalance (Al-Jafar et al.
2016). It is also worth mentioning that in our sample, postural control was more

damaged when visual feedback was withdrawn (trial with feet together and eyes
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closed), which can be explained at least in part by optic neuropathy, which is a
common event in patients with SCA (Asher 1980).

The prevalence of neurological complications in SCA is greatly underestimated
given that it is highly dependent on accessibility to diagnostic tools, such as
neuroimaging and transcranial Doppler (TCD) (Birbeck and Green, 2017). Using the
clinical medical history and medical records reports, we evaluated the impact of
previous episodes of overt stroke or TIA on balance in adults with SCA. Our results
revealed that patients with a history of overt stroke or TIA present a greater
displacement of CoP compared with patients without previous reports of these
episodes. Consistent with our findings, some studies using magnetic resonance
imaging (MRI) have demonstrated that patients with SCA with a history of clinical
stroke exhibit worse neurodevelopmental test results and present increased global
neurocognitive impairment compared with those with SCI (Armstrong et al. 1996;
Chaturvedi and DeBaun 2016; Birbeck and Green, 2017). However, SCl is possibly the
most common permanent neurological lesion in subjects with SCA, affecting up to 40%
of patients aged 18 years (Chaturvedi and DeBaun 2016; Birbeck and Green, 2017). Of
note, a strong association is observed between SCI and future stroke risk, suggesting
that these lesions are progressive and may occur more frequently in older patients
(Powars et al. 2001).

In SCA, deoxygenation and polymerization of haemoglobin S result in sickling
and vascular occlusion in tissues with low blood flow, such as bones and joints,
although osteoarticular changes may also be attributed to bone marrow hyperplasia

due to chronic anaemia (Huo et al. 1990; da Silva Junior et al. 2014). Through
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photogrammetry, we observed that adults with SCA exhibited important changes in
posture, which are more evident when the measurements involved the angulations
calculated from the hip and ankle joints. In SCA, ischaemic bone necrosis and
demineralization due to medullary hyperplasia mainly affect the hip bones (femoral
head) and vertebral bodies, respectively (da Silva Junior et al. 2014). Thus, we think
that these abnormalities are the basis for postural deviations observed in these
patients. Consistent with this argument, greater than 70% of our patients had a
previous history of VOCs, which results in significant involvement of long bones and
vertebral bodies and can significantly alter biomechanics in the long term (Milner et al.
1991; Nelson et al. 2003). Moreover, stability in the upright BoS is achieved by the
stabilizing effect of the hip given that the upper body's line of gravity passes behind
the pubic symphysis (Nordin and Frankel 2012; Lima et al. 2015). This finding implies
that joint wear of the femoral head or the iliac spines can have a negative impact on
the posture in adults with SCA, and this joint wear is often asymptomatic (Nelson et al.
2003). Thus, in addition to the reduction of joint overload, another interesting
approach in correcting the posture of these patients is physiotherapy given that it
strengthens the hip and thigh muscles and reduces local muscle spasms (da Silva Junior
et al. 2014).

In the present study, we observed that the lower the serum Hb level, the
greater the CoP displacement in adults with SCA. This finding may be justified at least
in part by the association between cerebrovascular disease and the severity of
haemoglobinopathy. Consistent with our results, Powars et al. (2001) observed that

the main risk factors for brain infarction in individuals with SCA include a low level of
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Hb and a previous history of TIA. Interestingly, we also observed strong correlations
between balance control and muscle strength. In fact, deterioration of postural control
can also be explained by reduced muscle function and deterioration of sensory
integration between the neural and musculoskeletal systems (Homem et al. 2017). In
patients with SCA, sickle cells and oxidative stress can lead to microvascular
obstruction and damage the respiratory and peripheral muscles (Ohara et al. 2014;
Ravelojaona et al. 2015; Rubio et al. 2015; Maioli et al. 2016). In addition, a strong
association between respiratory muscle weakness and decreased postural stability due
to proprioceptive changes has recently been demonstrated in other clinical conditions
(Janssens et al. 2013).

We also evaluated correlations between posture measurements assessed by
PAS and postural control parameters provided by stabilometry in adults with SCA. In
this analysis, significant correlations were only observed between balance variables
and postural parameters involving the angulations calculated from the vertical
alignment of the pelvis, hip and ankle. Mediolateral balance is maintained mainly by
torque in the hip, whereas anteroposterior balance is maintained mainly by ankle
torque to maintain the centre of mass within the BoS (Winter et al. 1996; Nordin and
Frankel 2012; Lima et al. 2015). Thus, it is assumed that the levers involving these
joints interfere in both directions of balance in these individuals. Thus, we think that
the strategies of postural rehabilitation in adults with SCA should be directed towards
an improvement in balance both in the mediolateral direction and in the

anteroposterior direction.
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The strength of this study is that it is the first to demonstrate that adults with
SCA exhibit important changes in postural control and that these changes are
associated with neurological impairment and postural deviations. However, similar to
any study, our study also has limitations. First, the study evaluated a small number of
patients, although this may be justified by the fact that the population of adults with
SCA is relatively new, arising with the increase in life expectancy that has occurred in
the last few decades. Second, we did not use either MRI or TCD to assess cerebral
atrophy and elevation of cerebral blood flow in our sample. Cerebral atrophy is a
marker of cerebrovascular disease severity in SCA (Venkataraman and Adams 2014),
whereas high cerebral blood flow (2200 cm/s) is associated with febrile convulsions,
provoked seizures, single symptomatic seizures and epilepsy in these patients
(Noubiap et al. 2017). Despite these limitations, our results may serve as a starting
point for controlled randomized clinical trials in assessing the impact of various
interventions on postural control of people with SCA. Numerous studies are currently
underway or planned to evaluate potential agents for primary and recurrent stroke
prevention in patients with sickle cell disease, and this information may have a positive

impact on the postural balance of these individuals (Chaturvedi and DeBaun 2016).

Conclusion

Our findings demonstrate that in adults with SCA, there are important alterations in
the postural balance, which are better evidenced in the mediolateral direction. In
these subjects, a previous history of overt stroke or TIA is a predisposing factor for the

presence of bodily imbalance. Our findings also reveal significant postural deviations
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mainly due to abnormalities in the joints of the hip, pelvis and ankle. Additionally,
postural imbalance is strictly associated with low serum Hb levels, respiratory and
peripheral muscle dysfunction and postural deviations. Given the association between
postural imbalance and cerebrovascular disease, future studies should be directed to
the early diagnosis of vasculopathy caused by sickle cell disease and to interventions
aimed at improving the postural imbalance of these patients. Thus, in subjects who
suffered some type of CNS injury, physical therapy and rehabilitation should be
initiated as early as possible given that the prognosis is more favourable for the

recovery of functionality and postural control.
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TABLES
Table 1. Anthropometric data, disease findings and muscle strength of the studied

sample.

Variable Patients with Healthy controls p

sickle cell anaemia

(n=15) (n=18)
Anthropometric data
Gender (male/female) 8/7 10/8 0.89
Age (years) 33.3+13.2 343+11 0.81
Body mass (kg) 65.2+12.3 67.4+10.5 0.59
Body height (m) 1.68 £ 0.10 1.67 £0.12 0.79
BMI (kg/m?) 22.9+3.10 24.2 +3.80 0.30
Disease findings
Haemoglobin (g/dL) 7.55+2.31 14.3+2.18 <0.0001
Time since diagnosis (months) 320 (264-456) -
Arthralgias 7 (46.7) - -
History of vaso-occlusive crisis 11 (73.3) - -
History of acute chest syndrome 5(33.3) - -
History of overt stroke or TIA 5(33.3) - -
Hydroxyurea therapy 10 (66.7)
Handgrip strength (kgf) 29.2+8.20 41.7+¢11.1 0.001
MIP (% predicted) 68.1+24.5 96.7+10.3 0.0001
MEP (% predicted) 54.3+21.8 93.4+8.30 <0.0001

Values indicate the mean + SD, median (interquartile range) or n (%).The values in bold
refer to significant differences. BMI: body mass index; TIA: transient ischaemic attack;

MIP: maximal inspiratory pressure; MEP: maximal expiratory pressure.



Table 2. Stabilometry values in patients with sickle cell anaemia.

Variable

Feet apart, eyes open

Feet together, eyes closed

Patients with sickle

cell anaemia

Healthy controls

Patients with sickle

cell anaemia

Healthy controls

X SD (cm)

Y SD (cm)

X range (cm)

Y range (cm)

Length (cm)
Rectangle area (cm?)
Elliptical area (cm?)

V avg (cm/s)

0.17 (0.16-0.31)
0.37 (0.34-0.37)
0.85 (0.66-1.78)
1.84 (1.67-2.51)
21.9 (17.4-24.4)
1.23 (0.63-1.79)
0.42 (0.29-0.85)

2.04 (1.14-3.28)

0.07 (0.05-0.07)
0.25 (0.17-0.28)
0.35 (0.31-0.44)
1.21 (0.97-1.54)
12.6 (9.50-13.9)
0.44 (0.33-0.66)
0.13 (0.10-0.23)

0.42 (0.32-0.46)

0.0001

0.026

<0.0001

0.01

0.0003

0.0004

0.005

0.0001

0.48 (0.39-0.86)
0.56 (0.42-0.66)
2.50 (1.95-3)
2.67 (2.50-3.60)
43.1 (35.6-53.5)
6 (4.87-7.28)
2.76 (1.73-3.35)

2.65 (1.42-4.37)

0.30 (0.23-0.38)
0.44 (0.39-0.52)
1.36 (1.14-1.56)
2.06 (1.96-2.47)
26.5 (23.5-29.4)
3.14 (2.34-4.35)
1.38 (0.99-2.06)

0.91 (0.85-1.22)

<0.0001

0.0003

<0.0001

0.004

<0.0001

<0.0001

<0.0001

<0.0001
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Values indicate the median (interquartile range). The values in bold refer to significant differences. X SD: mediolateral standard deviation; Y SD:

anteroposterior standard deviation; X range: mediolateral range; Y range: anteroposterior range; V avg: average velocity.



Table 3. Stabilometry values in patients with and without a history of overt stroke or transient ischaemic attack.

Variable Feet apart, eyes open Feet together, eyes closed
Presence of overt Absence of overt p Presence of overt Absence of overt p
stroke or TIA stroke or TIA stroke or TIA stroke or TIA

X SD (cm) 0.39 (0.31-0.46) 0.16 (0.16-0.19) 0.002 0.87 (0.82-0.91) 0.44 (0.38-0.48) 0.002
Y SD (cm) 0.34 (0.33-0.38) 0.37 (0.37-0.37) 0.15 0.71 (0.55-0.88) 0.53 (0.42-0.64) 0.042
X range (cm) 1.80 (1.35-1.89) 0.71 (0.63-0.86) 0.003 3.10 (2.95-3.27) 2.28 (1.74-2.53) 0.005
Y range (cm) 2.67 (1.64-2.87) 1.72 (1.56-1.94) 0.07 3.83 (3.24-3.93) 2.58 (2.01-2.72) 0.002
Length (cm) 26 (23.2-27.8) 19.5 (16.6-23.5) 0.008 53.5 (45.1-56.5) 37.6 (31.9-44.7) 0.020
Rectangle area (cm?) 1.92 (1.73-2.02) 0.90 (0.60-1.24) 0.002 7.28 (6.56-8.06) 5.32 (4.54-6.61) 0.027
Elliptical area (cm?) 0.87 (0.85-0.98) 0.32 (0.16-0.46) 0.002 3.60 (2.86-3.76) 2.02 (1.60-2.86) 0.014
V avg (cm/s) 3.67 (3.14-4.15) 1.29 (0.46-2.06) 0.002 4.53 (4.15-5.04) 1.67 (1.13-2.72) 0.002

Values indicate the median (interquartile range). The values in bold refer to significant differences. TIA: transient ischaemic attack; X SD:

mediolateral standard deviation; Y SD: anteroposterior standard deviation; X range: mediolateral range; Y range: anteroposterior range; V avg:

average velocity.



Table 4. Values of Postural Assessment Software in patients with sickle cell anaemia.

88

Variable Anterior and posterior views
Patients with sickle cell anaemia Healthy controls p

HAH (°) -1 (-2.20-2.40) -0.70 (-2.10-1.63) 0.94
HAA (°) 0.80 (-1.10-2.10) 0.60 (-1.50-2.30) 0.72
HLASIL (°) -0.50 (-1.70-1.70) -0.20 (-1.53-1.25) 0.88
AAASISA (°) -0.50 (-2.60-1.60) -0.65 (-2.33-1.05) 0.91
FARL (°) -2 (-6.20-0.90) -0.55 (-4-1.83) 0.25
FALL (°) -2.30 (-4.10-0.30) -1.75 (-6.43-3) 0.65
DLL (°) -1.50 (-6.80-0.40) -1 (-4.50-6.48) 0.26
ARH (°) 22.9(21.1-32.9) 7.50 (-14.3-20.8) 0.004
ALH (°) 21.9 (18.5-26.8) 4.20 (-1.40-9.40) <0.0001
HAST3 (cm) -3.60 (-8.30-0) 6.90 (-0.40-13.2) 0.06
ARLH (°) 3.90 (2.40-8.40) 23.1(13.3-34.6) 0.0001
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ALLH (°) 5.80 (1.30-6.80) 20 (8.60-28.7) 0.0002
Right side view Left side view
Patients with sickle Healthy controls p Patients with Healthy controls p
cell anaemia sickle cell anaemia

HAH (°) 47.7 (41.2-50) 39.9 (33.8-47.8) 0.08 47.6 (44.1-50.8) 44 (33.7-46.6) 0.15
VAH (°) 22.5(10.2-27.3) 22.9 (14.4-28.2) 0.40 20.4 (12.7-26.6) 20.1 (11.5-26.4) 0.74
VAT (°) -5.30 (-7.70—2.30) -2 (-5.60—0.60) 0.06 -3.20 (-4.60—0.60)  -3.10 (-3.80—1.80) 0.79
HA (°) -8.70 (-11.5—2.60) -11 (-14.4—-5.40) 0.19 -8.50 (-12.5—4) -8 (-11.7—-4.60) 0.96
VAB (°) 1.70 (0.90-3.70) 1.30 (0.90-2.20) 0.13 1.90 (0.40-3) 1.60 (0.75-2.43) 0.81
HAP (°) -16.6 (-19.6—10.5) -10.1 (-13.5—-2.50) 0.007 -15.2 (-21.8—12.1) -10 (-15.4—6.20) 0.012
KA (°) -2 (-6.20-3.80) -2.20 (-6.80-2.10) 0.54 -3.90 (-6.60-1.80) -2.55 (-6.10-1) 0.97
AA (°) 85.7 (83.9-88) 85.9 (84.3-88.6) 0.65 86.6 (83.7-89.1) 86.9 (84.6—89.2) 0.58

Values indicate the median (interquartile range). The values in bold refer to significant differences. HAH: horizontal alignment of the head; HAA:

horizontal alignment of the acromion; HLASIL: horizontal alignment of the anterosuperior iliac spine; AAASISA: angle between the acromion
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and anterosuperior iliac spine alignment; FARL: frontal angle of the right limb; FALL: frontal angle of the left limb; DLL: difference between
lower limbs; ARH: angle of the right hip; ALH: angle of the left hip; HAST3: horizontal asymmetry of the scapula in relation to T3; ARLH: angle of
the right leg-heel; ALLH: angle of the left leg-heel; VAH: vertical alignment of the head; VAT: vertical alignment of the trunk; HA: hip angle; VAB:

vertical alignment of the body; HAP: horizontal alignment of the pelvis; KA: knee angle; AA: ankle angle.
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Table 5. Correlation between stabilometric values and postural assessment measurements values in adults with sickle cell anaemia.

Spearman’s correlation test revealing only statistically significant correlations.

Variable Feet apart, eyes open Feet together, eyes closed
r p-value r p-value

X SD x ARH 0.50 0.003 0.38 0.028
X range x ARH 0.51 0.002 -

Elliptical area x ARH 0.50 0.003 -

X SD x ALH 0.64 0.0001 0.39 0.025
Y SD x ALH 0.56 0.0007 -

Xrange x ALH 0.64 0.0001 0.46 0.006
Length x ALH 0.60 0.0002 0.41 0.016
Rectangle area x ALH 0.56 0.0007 0.45 0.008
Elliptical area x ALH 0.59 0.0002 -

V avg x ALH 0.57 0.0005 0.50 0.003



X SD x ARLH

Xrange x ARLH

Y range x ARLH
Length x ARLH
Rectangle area x ARLH
Elliptical area x ARLH
V avg x ARLH

X SD x ALLH

X range x ALLH

Y SD x ALLH

Y range x ALLH

Length x ALLH
Rectangle area x ALLH

Elliptical area x ALLH

-0.74

-0.65

-0.53

-0.58

-0.48

-0.58

-0.54

-0.71

-0.70

-0.42

-0.38

-0.68

-0.48

-0.56

<0.0001

<0.0001

0.001

0.0003

0.004

0.0003

0.001

<0.0001

<0.0001

0.014

0.028

<0.0001

0.004

0.0006

-0.48

-0.52

-0.36

-0.50

-0.48

-0.36

-0.59

-0.58

-0.68

-0.67

-0.66

-0.57

-0.55

-0.43

0.004

0.002

0.002

0.038

0.005

0.036

<0.0001

0.004

<0.0001

<0.0001

<0.0001

0.0005

0.0008

0.013

92



93

V avg x ALLH -0.55 0.0009 -0.64 <0.0001
Right side Left side Right side Left side
r p-value p-value r p-value p-value
X SD x HAP 0.47 0.005 - 0.35 0.043 -
X range x HAP 0.47 0.006 - 0.50 0.003 -
Length x HAP 0.39 0.024 - 0.48 0.004 -
Rectangle area x HAP - 0.37 0.032

X SD: mediolateral standard deviation; ARH: angle of the right hip; X range: mediolateral range; ALH: angle of the left hip; Y SD: anteroposterior

standard deviation; V avg: average velocity; ARLH: angle of the right leg-heel; Y range: anteroposterior range; ALLH: angle of the left leg-heel;

HAP: horizontal alignment of the pelvis.
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Figure 1. Bony landmarks and angles evaluated by the protocol of the Postural Assessment Software. Anterior and posterior views — Horizontal
alignment of the head: angle between the right-left tragus (1) with the horizontal. Horizontal alignment of the acromion: angle between the
right-left acromion (2) with the horizontal. Horizontal alignment of the anterosuperior iliac spine: angle between the right and left
anterosuperior iliac spine (3). Angle between the acromion (2) and anterosuperior iliac spine (3) alignment. Frontal angle of the right limb and
frontal angle of the left limb: angle between the greater trochanter (4) with the lateral projection of the knee joint line (5) with the lateral
malleoli (8). Difference between lower limbs: distance between the right anterosuperior iliac spine (3) and right medial malleoli (9) with
distance between the left anterosuperior iliac spine (3) and left medial malleoli (9). Horizontal angle of the tibial tuberosity: angle between the
horizontal alignment of the tibial tuberosities (7) with the horizontal. Hip angle: angle between the anterosuperior iliac spine (3) and centre of
the patella (6) with the tibial tuberosity (7). Horizontal asymmetry of the scapula (11) in relation to T3 (10). Leg-heel angle: angle between the
leg (12) and intermalleolar line (13) with heel (14). Right and left side views — Horizontal alignment of the head: angle between the tragus (1)
and inferior angle of the scapula (11) with the horizontal. Vertical alignment of the head: angle between the tragus (1) and acromion (2) with
the vertical. Vertical alignment of the trunk: angle between the acromion (2) and greater trochanter (4) with the vertical. Hip angle: angle
between the acromion (2) and greater trochanter (4) with the lateral malleoli (8). Vertical alignment of the body: angle between the acromion

(2) and lateral malleolus (8) with the vertical. Horizontal alighment of the pelvis: angle between anterosuperior iliac spine (3) and the posterior-
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superior spine iliac (15) with the horizontal. Knee angle: angle between the greater trochanter (4) with the projection of the knee joint line (5)
with the lateral malleolus (8). Ankle angle: angle between the projection of the knee joint line (5) with the lateral malleolus (8) with the

horizontal.
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Figure 2. Relationship of the mediolateral range (X range) assessed feet together with
eyes closed with (a) serum haemoglobin levels (r= -0.69; p<0.0001), (b) handgrip
strength (r=-0.52; p=0.002), (c) angle of the right leg-heel (ARLH) (r=-0.52; p<0.002),

and (d) angle of the left leg-heel handgrip strength (ALLH) (r=-0.68; p=<0.0001).
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Figure 2(b)
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Figure 2(c)
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Figure 2(d)
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12. APENDICES
APENDICE 1. TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
POSTURA E BALANCO CORPORAL EM ADULTOS COM ANEMIA
FALCIFORME
(Resolucéo n°466, de 12 de dezembro de 2012. Conselho Nacional de Saude)

O senhor (a) foi selecionado e estd sendo convidado (a) a participar,
como voluntario, do estudo intitulado Postura e balanco corporal em adultos
com Anemia Falciforme, conduzido pela pesquisadora Priscila de Oliveira
da Silva. Este estudo tem como objetivo verificar a associacdo entre a postura
e o equilibrio corporal com os indices de qualidade de vida em pacientes com
anemia falciforme, e justifica-se, pois, a analise das variaveis inerentes ao
estudo é de grande interesse no campo das ciéncias da reabilitacdo, uma vez
que pode direcionar o desenvolvimento de novas estratégias para o tratamento
dos pacientes com anemia falciforme.

Sua participacdo no estudo serd submeter-se a realizacdo de testes
fisicos para: avaliar sua capacidade respiratoria, soprando com forca, em um
equipamento especializado em medir sua capacidade respiratdria; avaliar seu
equilibrio de pé sobre uma plataforma e avaliar sua postura, através de fotos
registradas em um programa de computador. Além dos exames, o senhor (a)
tera que responder a um questionario de qualidade de vida, apresentado pelo
pesquisador. Durante estes testes, sempre haverd um médico e fisioterapeuta,
além do pesquisador responsavel, garantindo a supervisdo de todos o0s
procedimentos.

Através dos resultados dessa pesquisa, o senhor (a) tera alguns
beneficios como: informacdes sobre seu estado de saude relacionado ao
funcionamento dos musculos respiratérios e dos bracos e pernas (periféricos) e
verificacdo do adequado andamento do seu tratamento clinico nos ultimos
meses. Esses dados serdo divulgados em meio cientifico.

Poderéo existir desconfortos e riscos decorrentes do estudo, entre eles:
tonteira, desmaio, palpitacdo, elevacédo ou diminuicdo da presséo arterial e falta
de ar nos testes de sopro.

Sua privacidade sera respeitada, ou seja, seu nome ou qualquer outro
dado ou elemento que possam de qualquer forma lhe identificar, ser&o
mantidos em sigilo. Sera garantido o anonimato e sua privacidade. Caso haja
interesse, 0 senhor (a) terd acesso aos resultados do estudo. Caso queira, 0
senhor (a) podera se recusar a participar do estudo, ou retirar seu
consentimento a qualquer momento, sem precisar justificar-se, ndo sofrendo
qualquer prejuizo a assisténcia que recebe.

Este estudo néo deve Ihe gerar despesas pessoais, nem compensacao
financeira relacionada a sua participacdo. No entanto, caso tenha qualquer
despesa decorrente da participacdo na pesquisa, havera ressarcimento
mediante depdsito em conta-corrente ou cheque ou dinheiro. Em caso de dano
pessoal diretamente causado pelos procedimentos propostos neste estudo,
terd direito a tratamento médico, bem como as indenizacdes legalmente
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estabelecidas. De igual maneira, caso ocorra algum dano decorrente da sua
participacdo no estudo, vocé serd devidamente indenizado, conforme
determina a lei.

Em qualquer etapa do estudo vocé podera ter acesso ao pesquisador
responsavel (Priscila de Oliveira da Silva) que pode ser encontrado nos
telefones (21) 975054405 ou (21) 33330987. Se tiver alguma observagcdo ou
davida sobre a conduta da pesquisa, podera entrar em contato com o Comité
de Etica em Pesquisa (CEP): Praca das Nacgées, n° 34 - Bonsucesso, Rio de
Janeiro - RJ, Tel.: (22) 3882-9702, e-mail:
comitedeeticaunisuam@unisuam.edu.br. E assegurada a assisténcia durante
toda pesquisa, bem como a garantia do seu livre acesso a todas as
informacbes e esclarecimentos adicionais sobre o0 estudo e suas
consequéncias.

Se este termo for suficientemente claro para |he passar todas as
informacdes sobre o0 estudo e se o senhor (a) compreender os propdsitos do
mesmo, 0s procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as
garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes, o (a) Sr. (a)
poderd declarar seu livre consentimento em participar, demonstrando estar
ciente das propostas do estudo.

Rio de Janeiro, de de

Nome e assinatura do paciente ou seu responsavel legal

Nome e assinatura do responsavel por obter o consentimento

Testemunha Testemunha


mailto:comitedeeticaunisuam@unisuam.edu.br
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APENDICE 2. FICHA DE AVALIACAO CLINICO-FUNCIONAL

Data de Nascimento: /[ Registro:

Nome:

Endereco:

Telefones:

Idade: Sexo:

Raca: Peso:

Altura: IMC:

Estado civil: Profissao:

Fumante atual: SIM( ) NAO ( ) Se sim, quantos cigarros por dia?

Ex-fumante? H& quanto tempo?

HDA:

HPP:

Medicacdes em uso:

FC: PA:

SpOq:




13. ANEXOS:
ANEXO 1. Questionario de Qualidade

de Vida SF-36
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VERSAO BRASILEIRA DO QUESTIONARIO DE QUALIDADE DE VIDA - SF-36

1- Em geral vocé diria que sua saude é:

Excelente Muito Boa

Boa

Ruim

Muito Ruim

1 2 3

5

2- Comparada ha um ano atrds, como vocé se classificaria sua idade em geral, agora?

Muito Melhor Um Pouco Melhor

Quase a Mesma

Um Pouco Pior

Muito Pior

1 2

3

4

5

3- Os seguintes itens sao sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante
um dia comum. Devido a sua saude, vocé teria dificuldade para fazer estas

atividades? Neste caso, quando?

. . N&o, ndo
Sim, Sim, dificulta de
Atividades dificulta dificulta um
) modo
muito pouco
algum
a) Atividades Rigorosas, que
exigem muito esforgo, tais como
. 1 2 3

correr, levantar objetos pesados,
participar em esportes arduos.
b) Atividades moderadas, tais
COmo mover uma mesa, passar

. L 1 2 3
aspirador de po, jogar bola, varrer
a casa.
c) Levantar ou carregar 1 2 3
mantimentos
d) Subir varios lances de escada 1 2 3
e) Subir um lance de escada 1 2 3
f) Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar- 1 2 3
se
g) Andar mais de 1 quildbmetro 1 2 3
h) Andar vérios quarteirbes 1 2 3
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i) Andar um quarteirdo 1 2

j) Tomar banho ou vestir-se 1 2

4- Durante as ultimas 4 semanas, voceé teve algum dos seguintes problemas com seu
trabalho ou com alguma atividade regular, como consequéncia de sua saude fisica?

Sim N&o
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao 1 2
seu trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
c) Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou a outras 1 2
atividades.
d) Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades 1 2
(p. ex. necessitou de um esforgo extra).

5- Durante as Ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com seu
trabalho ou outra atividade regular diaria, como consequéncia de algum problema

emocional (como se sentir deprimido ou ansioso)?

Sim N&o
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao 1 2
seu trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
¢) Nao realizou ou fez qualquer das atividades com tanto 1 2
cuidado como geralmente faz.

6- Durante as Ultimas 4 semanas, de que maneira sua saude fisica ou problemas
emocionais interferiram nas suas atividades sociais normais, em relacao a familia,

amigos ou em grupo?

De forma nenhuma | Ligeiramente Moderadamente | Bastante |Extremamente
1 2 3 4 5
7- Quanta dor no corpo vocé teve durante as ultimas 4 semanas?
Nenhuma Muito Leve Moderada Grave Muito
leve grave
1 2 3 4 5 6
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8- Durante as Ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com seu trabalho normal
(incluindo o trabalho dentro de casa)?

De maneira Um pouco Moderadamente | Bastante Extremamente
alguma
1 2 3 4 5

9- Estas questdes sdo sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com
vocé durante as Ultimas 4 semanas. Para cada questao, por favor dé uma resposta
gue mais se aproxime de maneira como vocé se sente, em relacdo as ultimas 4

semanas.

A . Uma Alguma Uma
Todo maior boa parte pequena
parte parte Nunca
Tempo do do do parte do
tempo tempo
tempo tempo
a) Quanto tempo
VOCcé tem se
sentindo cheio de 1 2 3 4 5 6
vigor, de vontade,
de forgca?
b) Quanto tempo
VOCé tem se senpdo 1 5 3 4 5 6
uma pessoa muito
nervosa?
¢) Quanto tempo
vocé tem se sentido
tdo deprimido que 1 2 3 4 5 6
nada pode anima-
lo?
d) Quanto tempo
vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
calmo ou tranquilo?
e) Quanto tempo
vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
com muita energia?
f) Quanto tempo
vocé tem se sentido 1 5 3 4 5 6
desanimado ou
abatido?
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g) Quanto tempo
vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
esgotado?

h) Quanto tempo
VvOoCcé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
uma pessoa feliz?

i) Quanto tempo
vOCcé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
cansado?

10- Durante as ultimas 4 semanas, quanto de seu tempo a sua saude fisica ou
problemas emocionais interferiram com as suas atividades sociais (como visitar
amigos, parentes, etc)?

Todo A maior parte Alguma parte do Uma Nenhuma

Tempo do tempo tempo pequena parte do
parte do tempo
tempo

1 2 3 4 5

11- O quanto verdadeiro ou falso € cada uma das afirmacdes para vocé?

A maioria A Definiti
iari efinitiva-
Definitivamente nges Nao Llnaegorla
verdadeiro . sei mente
verdadeir vezes falso
0 falso
a) Eu costumo
obe_dece_r um pouco 1 > 3 4 5
mais facilmente que
as outras pessoas
b) Eu sou tdo
saudéavel quanto 1 > 3 4 5
gualquer pessoa que
eu conheco
¢) Eu acho que a
minha saude vai 1 2 3 4 5
piorar
d) Minha saude é 1 2 3 4 5
excelente
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ANEXO 2. Carta de Aprovacéo do CEP

UNISUAM .
N ———— CENTRO UNIVERSITARIO Waﬂp

AUGUSTO MOTTA/ UNISUAM asil

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Postura e equilibrio corporal em adultos com anemia falciforme
Pesquisador: PRISCILA DE OLIVEIRA DA SILVA

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 60574416.9.0000.5235

Instituicao Proponente: SOCIEDADE UNIFICADA DE ENSINO AUGUSTO MOTTA
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.824.297

Apresentacao do Projeto:

Anemia falciforme (AF) € uma anemia hemolitica, hereditaria e homozigética, encontrada com frequéncia em
todo o mundo, inclusive no Brasil. AF é caracterizada por uma mutagdo da hemoglobina, o que resulta numa
alteragao de sua conformacao levando a varias hemoglobinopatias, incluindo a AF. O objetivo do presente
estudo é avaliar o equilibrio postural e a postura em portadores de AF, além de estudar as correlagdes entre
fungcao muscular respiratéria e qualidade de vida nesses individuos. Este é um estudo transversal, com
avaliagdo quantitativa e qualitativa dos dados amostrais, onde serao recrutados 40 individuos com AF em
tratamento ambulatorial. O grupo de individuos controles (40 individuos) sera constituido por voluntarios
saudaveis, que serdo pareados por idade, género, peso, altura e indice de massa corporal.

O projeto esta apresentado de forma clara, contendo o embasamento cientifico necessario para a realizagao
da pesquisa.

Objetivo da Pesquisa:

Avaliar a postura e o equilibrio em portadores de AF.

O objetivo esta claro e em consonancia com a literatura apresentada.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Os riscos e beneficios foram descritos no projeto e no TCLE atendendo a Resolugao 466/12 do

Endereco: Av. Paris, 72 TEL: (21)3882-9797 ( Ramal: 1015)

Bairro: Bonsucesso CEP: 21.041-010
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone: (21)3882-9797 E-mail: comitedeetica@unisuam.edu.br
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Conselho Nacional de saude, porém recomenda-se incluir no TCLE, na descri¢ao dos riscos, a mesma frase
apresentada no projeto : "E possivel que existam desconfortos e riscos decorrentes do estudo, como
tonteira, desmaio, palpitacao e elevagao ou diminuicao da pressao arterial. Além disso, podera ocorrer
dispneia e sincope em virtude dos testes de fungcdo pulmonar. Entretanto, todo o processo de coleta de
dados estara sob a supervisao do pesquisador responsavel e de um médico."

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

O titulo do projeto é claro e objetivo. H4 embasamento cientifico que justifique a pesquisa. O projeto explica
claramente os exames e testes que serao realizados, a justificativa, os critérios de inclusao e exclusao, a
forma de recrutamento, o orgamento financeiro, o cronograma, a justificativa do tamanho da amostra e os
critérios de suspensao da pesquisa.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

O TCLE esta escrito em linguagem acessivel aos participantes da pesquisa, apresenta o objetivo e a
justificativa, explica os procedimentos, garante anonimato, privacidade e indenizagao. Cita os possiveis
desconfortos e riscos previstos em relagao aos procedimentos, porém ndo menciona como minimiza-los,
recomenda-se incluir mesma frase apresentada no projeto on line. Cita os beneficios esperados. Tem
garantia de esclarecimento a qualquer momento. Explica a forma de recusa em participar do projeto, sem
prejuizo para o participante.Traz compromisso de divulgacdo dos resultados em meio cientifico. Faz
referéncia a forma de ressarcimento de despesas. Informa o nome dos responsaveis e o telefone e
enderego para contato em caso de necessidade.

Recomendacoées:
Projeto aprovado, necessitando apenas modificar a frase sobre riscos presente no TCLE.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:

No TCLE:

Na descrigao dos riscos, incluir a mesma frase apresentada no projeto : "E possivel que existam
desconfortos e riscos decorrentes do estudo, como tonteira, desmaio, palpitagao e elevagao ou diminui¢ao
da pressao arterial. Além disso, podera ocorrer dispneia e sincope em virtude dos testes de fungao
pulmonar. Entretanto, todo o processo de coleta de dados estara sob a supervisdo do pesquisador
responsavel e de um médico."

Consideracoes Finais a critério do CEP:
O projeto esta aprovado.
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Cabe ressaltar que o pesquisador se compromete em anexar na Plataforma Brasil um relatério ao final da
realizagao da pesquisa. Pedimos a gentileza de utilizar o modelo de relatério final que se encontra na pagina
eletrénica do CEP-UNISUAM (http://www.unisuam.edu.br/index.php/ introducao-comite-etica-em-pesquisa).
Além disso, em caso de evento adverso, cabe ao pesquisador relatar, também através da Plataforma Brasil.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 31/10/2016 Aceito
do Projeto ROJETO 798001.pdf 08:50:05
TCLE / Termos de |tcle.docx 31/10/2016 |PRISCILA DE Aceito
Assentimento / 08:48:43 |OLIVEIRA DA SILVA
Justificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / |PROJETO_PRISCILA_FINAL.doc 31/10/2016 |PRISCILA DE Aceito
Brochura 08:46:55 |OLIVEIRA DA SILVA
Investigador
Outros Carta_de_anuencia.pdf 01/10/2016 |PRISCILA DE Aceito

17:06:43 | OLIVEIRA DA SILVA
Folha de Rosto doc.pdf 01/10/2016 |PRISCILA DE Aceito
16:52:46  [OLIVEIRA DA SILVA

Situacao do Parecer:
Aprovado
Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao
RIO DE JANEIRO, 17 de Novembro de 2016

Assinado por:
SUSANA ORTIZ COSTA
(Coordenador)
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ANEXO 3. Carta de Submissado do Manuscrito

Somatc Yy & Motor R h <onbehalfof@manuscriptcentral.com= 12:08 (Ha 10 minutos) -

para pridecliveira.., arthur_sf, carlamartins.li, fguimaraes_pg, mim |+

inglés > portugués v  Traduzir mensagem Desativar para: inglés

01-Feb-2018
Dear Silva, Priscila; Ferreira, Arthur; Lima, Carla; Guimardes, Fernando; Lopes, Agnaldo,

Your manuscript entitled "BALANCE CONTROL IS IMPAIRED IN ADULTS WITH SICKLE CELL ANAEMIA" has been successiully submitted online and is presently being given full consideration for
publication in Somatosensory & Motor Research.

Your manuscript ID is CSMR-2018-0004.

Please mention the above manuscript 1D in all future correspondence or when calling the office for questions. If there are any changes in your street address or e-mail address, please log in to
Manuscript Central at hitps:/me.manuscriptcentral. comicsmr and edit your user information as appropriate.

If you were not aware of this submission or do not agree fo being listed as an author please contact the Editor and Managing Editor as scon as possible.

You can also view the status of your manuscript at any ime by checking your Author Centre after logging in to hitps://me.manuscriptcentral. comfcsmr.

Please be aware that your paper may be sent to CrossCheck for a plagiarism check. For more information please visit: hitp./informahealthcare.com/page/CrossCheck
Thank you for submitting your manuscript to Somatosensory & Mofor Research.

Sincerely,
Somatosensory & Motor Research Editorial Office



