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Resumo

Introducédo: Asma é uma doenca crénica que provoca inflamacéo nas vias aéreas de
grande calibre, podendo ser exacerbada por diversos fatores. Essas caracteristicas
inflamatorias podem resultar num quadro de hiperinflacdo dinamica (HD), que é um
“trago tratdvel” que prejudica as atividades da vida diaria e, por isso, deve ser
detectada precocemente. Nosso objetivo foi identificar a HD em adultos vivendo com
asma (avcA) utilizando o teste de AVD-Gilittre (TGlittre) e avaliar a associa¢do da HD
com a disfuncdo das pequenas vias aéreas (DPVA) e a qualidade de vida (QV).
Métodos: Este € um estudo transversal no qual 41 avcA realizaram o TGlittre,
acompanhado de medicao da ventilacdo dinamica, com detecc¢éo de HD utilizando a
capacidade inspiratéria (ACI). Eles também realizaram espirometria, oscilometria de
impulso (I0OS) e o Mini-Asthma Quality of Life Questionnaire (Mini-AQLQ).
Resultados: No TGlittre, 19 participantes apresentaram HD ao final do teste,
enquanto 22 ndo apresentaram. Embora os participantes do grupo HD tenham levado
mais tempo para completar as tarefas do TGlittre, ndo houve diferencas estatisticas
entre os dois grupos (269,9 + 77,1 vs. 260,1 + 73,8% do valor predito, p = 0,68).
Embora os grupos com HD e sem HD nao tenham mostrado diferencas significativas
em nenhum dos parametros espirométricos, esses dois grupos diferiram nos
parametros de 10S, com valores mais altos para a resposta de frequéncia (Fres,
p=0,037) e a heterogeneidade da resisténcia entre 5-20 Hz (R5-R20, p = 0,003) no
grupo com HD. Embora o ACI n&o tenha mostrado correlagdes significativas com os
parametros espirométricos ou Mini-AQLQ, houve vérias correlagdes significativas com
os parametros de 10S. Na regresséo linear multipla, Fres e R5-R20 explicaram 51%
da variabilidade do IC. Conclusédo: Em avcA, o TGlittre é capaz de detectar a HD em
cerca de metade dos casos. Ter HD néo afeta negativamente o desempenho durante
o TGlittre. No entanto, quanto mais grave a HD, mais grave € a DVP. Assim, torna-se
fundamental incorporar a avaliacdo da dinamica da ventilagdo durante o TGlittre em
avcA, pois ela pode ser detectada mesmo naqueles com espirometria normal e/ou boa

performance durante o TGlittre.

Palavras-chave: Adultos com asma; exercicio; teste de funcdo pulmonar; qualidade

de vida.
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Abstract

Background: Asthma is a chronic disease that causes inflammation in the large
airways, which can be exacerbated by various factors. These inflammatory
characteristics can result in dynamic hyperinflation (DH), a “treatable treat” that impairs
daily activities and, therefore, should be detected early. Our goal was to identify DH in
adults with asthma (alwA) using the Glittre-ADL test (TGlittre) and assess the
association of DH with small airway dysfunction (SAD) and quality of life (QoL).
Methods: This is a cross-sectional study in which 41 alwA underwent the TGlittre
coupled with dynamic ventilation measurement, with detection of DH using inspiratory
capacity (AIC). They also underwent spirometry, impulse oscillometry (I0S), and the
Mini-Asthma Quality of Life Questionnaire (Mini-AQLQ). Results: In TGlittre, 19
participants presented DH at the end of the test, while 22 did not. Although participants
in the DH group took longer to complete the TGlittre tasks, there were no statistical
differences between the 2 groups (269.9 + 77.1 vs. 260.1 = 73.8% predicted, p = 0.68).
While the DH and NDH groups did not show significant differences in any of the
spirometric parameters, these two groups differed in 10S parameters, with higher
values for frequency response (Fres, p = 0.037) and heterogeneity of resistance
between 5-20 Hz (R5-R20, p=.003] in the DH group. Although AIC did not show
significant correlations with either spirometric or Mini-AQLQ parameters, there were
several significant correlations with 10S parameters. In the multiple linear regression,
Fres and R5-R20 explained 51% of IC variability. Conclusion: In alwA, TGlittre is able
to detect DH in around half of the cases. Having DH does not have a negative impact
on performance during TGlittre. However, the more severe the DH, the more severe
the SAD. Therefore, it is essential to incorporate the assessment of ventilation
dynamics during TGlittre in alwA, since it can be detected even in those with normal

spirometry and/or good performance during TGlittre.

Keywords: Adults with asthma; exercise; pulmonary function test; quality of life.



Resumo para leigos

O estudo analisou como os pacientes que vivem com asma sao afetados pela
dificuldade em manter uma respiracao eficaz durante o minimo de exercicio, como
levantar-se de uma cadeira, caminhar, descer e subir pesos de 1kg entra prateleiras.
Observamos que alguns pacientes nao conseguem esvaziar completamente o0s
pulmdes e isso interfere diretamente o dia a dia deles. Dessa maneira medimos o ar
gue é respirado antes e depois da realizacédo dessas tarefas. Além disso, foi avaliado
Como as pequenas vias aéreas, que ficam ao final dos pulm&es, se comportam e se
isso interfere na exalagdo do ar durante o exercicio. Com isso, notou-se que metade
dos pacientes que ndo conseguem exalar o ar completamente, mas isso nao afeta
diretamente a realizacdo das atividades. Porém, quanto mais ar ficar preso nos

pulmdes, significa que mais grave € a doenca das pequenas vias aéreas.
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Capitulo 1 Reviséao de Literatura

1.1 Aspectos gerais da asma

A asma é uma doencga caracterizada pela inflamacéo crénica das vias aéreas
de grande calibre, podendo ser agudizada por diversos fatores, os quais induzem
infiltracdo celular, contracdo involuntaria da musculatura lisa, hiperproducdo de
secrecdo e edema, levando a reducéao do fluxo aéreo e, em alguns casos, até mesmo
a obstrucdo da via aérea (GINA, 2024).

Atualmente cerca de 334 milhdes de pessoas vivem com asma e sua incidéncia
aumenta rapidamente em torno de 20% a 25% a cada 10 anos. A estimativa é que,
em 2025, esse numero aumente para 400 milhdes (Guo et al., 2021).

No Brasil, houve mais de 900 mil interna¢gdes no periodo entre 2013-2023, o
gue mostrou que a regido Nordeste concentra a maior parte das internagdes, com
39,5% dos casos, seguida pelas regides Sudeste (27,5%), Sul (15,5%), Norte (10,3%)
e Centro-Oeste (7,04%). O ano de 2013 teve o maior niumero de internacdes, porém
em 2023 houve uma reducédo de 34,91%. Apesar da queda, a asma segue sendo a
quarta principal causa de internagao no Brasil, com quase 300 mil casos anuais, 0 que
gera em um custo de R$537 milhdes para o sistema publico de saude (Ministério da
Saude, 2021).

Comumente a asma acomete mais criancas e adolescentes, podendo também
aparecer na fase adulta e este fato esta ligado a fatores genéticos, modificacdes
celulares e exposicao a fatores ambientais (fisico-quimicos) e/ou bioldgicos. O quadro
sugestivo da asma € caracterizado pela presenca de um ou mais sintomas classicos
como: dispneia, tosse crbnica, sibilancia, aperto no peito ou desconforto toracico,
particularmente a noite ou nas primeiras horas da manha (Lu & Forno, 2020).

Dentre as causas de exacerbacéo da doenca estdo a descamacéao de animais
domésticos, o estresse, as infec¢des, 0os contatos com alérgenos em suspensao no
ar, fatores emocionais, alguns produtos alimenticios, farmacos e poluicdo atmosférica.
Qualqguer desses fatores podem desencadear inflamacgéo das vias aéreas e aumentar

a chance de desenvolver uma crise de asma (Lista-Paz et al., 2023).
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Embora seja identificada como uma Unica doenca, atualmente entende-se a
heterogeneidade da asma com diferentes processos patoldgicos subjacentes. Para
essa diferenciacdo foram encontrados diversos fenétipos. Alguns desses fenoétipos
incluem a asma alérgica, a asma néo alérgica e a asma de inicio tardio (GINA, 2023).

A asma alérgica estd diretamente ligada ao contato com alérgenos em
suspensao no ar, ou quando exposto a determinada substancia. Ao entrar em contato
com algum alérgeno, o sistema imune desencadeia uma resposta inflamatoéria. A
asma alérgica facilmente identificada por estar ligada ao historico familiar de doenca
alérgica, geralmente causada por acaros, polen, pelos de animais domésticos e
poeira. Neste caso 0s pacientes costumam demonstrar um aumento da espessura da
membrana basal reticular, além da hipertrofia da musculatura lisa e dano epitelial. Ha
infiltracdo de eosindfilos, células T CD4+, mastdcitos na mucosa da via aérea, bem
como aumento de receptores de IgE de alta afinidade inflamatéria. Pacientes com
esse perfil respondem melhor ao corticoide inalatério (Col) (Akar-Ghibril et al., 2020).

Em contrapartida, pacientes que correspondem ao fendtipo ndo alérgico, ndo
demostram boa resposta ao uso de Col e, como o proprio nome diz, ndo tem ligacao
a uma resposta alérgica. Além disso, seu perfil celular de escarro pode ser eosofilico,
neutrofiico ou, ainda, conter apenas algumas células inflamatérias
(paucigranulociticas) (GINA, 2023).

Algumas pessoas podem apresentar a asma pela primeira vez na fase adulta,
especialmente mulheres. Pacientes com esse fendtipo tendem a ndo serem alérgicos
e responderem a doses maiores de Col ou sdo relativamente refratarios aos
corticosteroides. Em alguns casos, esse tipo de asma esta associado a asma
ocupacional (adquirida devido a exposi¢cdes no ambiente de trabalho) (GINA, 2023).

Devido a gravidade da asma, a educacdo e a conscientizagdo sdo muito
importantes para o0 manejo da doenca. O paciente e seus familiares precisam ser
esclarecidos sobre os fatores desencadeantes das crises, 0 mecanismo de acao,
quando usar a medicacao e qual a forma correta de utiliz4-las. Isso proporciona uma
melhor adeséo ao tratamento, viabilizando o bem-estar do paciente. O tratamento é
fundamental e é definido com base nos sintomas, no histdrico clinico e na avaliagédo
funcional, podendo ser medicamentoso ou ndo (Baddini-Martinez et al., 2022).

Apesar da asma ser uma Unica doenga, ela se apresenta de maneira
multifatorial, 0 que podem ser identificadas como seus fen6tipos e endotipos, o que

reforca o fato de precisar de algo além do rétulo de diagnéstico de asma nao se mostra
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eficiente para orientar o tratamento. Com isso é entendido o conceito de “tragos
trataveis”, que propdem uma terapéutica direcionada para caracteristicas dos
biomarcadores com base nos fenétipos e endotipos, o que pode auxiliar no manejo da
doenca (Park, Song, 2021).

A classificagéo da gravidade da asma é feita de acordo com as manifestagdes
e a quantidade de medicamentos utilizada para chegar a estabilizagdo da doenca.
Segundo o Ministério da Saude, a asma pode ser dividida em 4 graus, conforme

segue: (1) intermitente; (2) persistente leve; (3) persistente moderada; e (4)

persistente grave (Quadro 1) (Pizzichini et al., 2020).

Sintomas
Despertares
noturnos

Necessidade de
agonista beta-2
adrenérgico para
alivio

Limitagcdo de
atividades

Exacerbacdes

VEF1 ou PFE

Variacédo VEF1 ou
PFE

Quadro 1 — Niveis de gravidade da asma.

Intermitente

2x/semana ou
menos

2x/semana ou
menos

2x/semana ou
menos

Nenhuma

Igual 1/ano ou
nenhuma/ano

Igual ou maior
gue 80% previsto

Menor que 20%

Fonte: Pizzichini et al. (2020).

Persistente leve

Mais de 2x/semana,
mas nao
diariamente.

3-4x/més

Menos de
2x/semana.

Presente nas
exacerbacgbes

Igual ou mais de
2/ano

Igual ou maior que
80% previsto

Menor que 20%-
30%

Persistente
moderada

Diarios

Mais de 1x/semana

Diarios

Presente nas
exacerbacgbes

Igual ou mais de
2/ano

60%-80% previsto

Maior que 30%

Persistente
grave

Diarios ou
continuos

Quase diarios

Diaria

Continua

Igual ou mais de
2/ano

Igual ou menor
que 60%
previsto

Maior que 30%

Um traco tratavel € definido como um "alvo terapéutico” e possui trés
caracteristicas principais: (I) é clinicamente relevante, estando associado a resultados

adversos de saude; (ll) € reconhecivel e mensuravel; e (lll) responde ao tratamento.
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A identificacdo desses tracos € realizada por meio de biomarcadores, testes genéticos
ou caracteristicas fenotipicas, e um plano de tratamento personalizado é desenvolvido
e aplicado. Nesse contexto, Jameson e Longo (2015) descreveram a medicina de
precisdo como "tratamentos direcionados as necessidades de pacientes individuais,
baseados em caracteristicas genéticas, biomarcadoras, fenotipicas ou psicossociais
que distinguem um paciente de outros com apresentagcfes clinicas semelhantes"
(Jameson, Longo, 2015).

A confirmacdo do diagndstico da asma é possivel através dos exames de
funcdo pulmonar, como a espirometria e a oscilometria de impulso (do Inglés, impulse
oscyllometry sistem, 10S), que séo ferramentas importantes na deteccao de disturbios
ventilatorios. Estes exames quantificam a gravidade e a reversibilidade da obstrucéo
das vias respiratérias, possibilitando o reconhecimento e acompanhamento da

evolucéo da doencga (Schivinski, et al., 2017).

1.2 Funcao e mecanica pulmonar na asma

A exacerbacdo da asma representa um aumento dos sintomas e alteracédo da
funcdo pulmonar em relacdo ao estado de repouso da pessoa. Essa alteracdo pode
ser quantificada por meio da avaliacéo do pico de fluxo expiratério (PFE) ou do volume
expirado forgado em 1 segundo (VEF1), cujos valores sdo obtidos a partir dos exames
de peak flow ou espirometria (GINA, 2024).

Seguindo a recomendacdo da GINA (2024) o acompanhamento e
monitoramento do PFE para avaliar a melhora e controle da asma é imprescindivel,
além de auxiliar na identificacdo de possiveis agentes causadores de crises.

A espirometria tem sido utilizada como ferramenta no diagnéstico e avaliacdo
de pacientes com asma. Porém, a dificuldade de entendimento por pessoas nos
extremos da faixa etaria, como criancas e idosos, a torna menos acessivel a esses
grupos. Esse exame necessita do compreendimento e participagdo nas manobras
pulmonares de esforco e, além disso, condi¢des clinicas podem interferir em seu
resultado (Qvarnstrom et al., 2023).

A espirometria tem como objetivo medir o ar exalado e inalado forcado. Dentre
0s volumes obtidos, os mais importantes sdo a capacidade vital forcada (CVF) e o
VEF:. Para a obtencéo do diagnostico de asma, olha-se para a relacdo entre esses
dois valores encontrados (VEF1/CVF), pois essa relacdo se apresentara reduzida,
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configurando uma obstrucdo das vias aéreas, associado a uma reducéo do VEF:1
(GINA, 2024).

Para uma boa confiabilidade nos resultados é suspendida a maioria dos
broncodilatadores antes da espirometria, a fim de identificar se o paciente apresenta
ou nao boa resposta ao broncodilatador. Este ultimo pode ser utilizado para avaliar a
resposta a medicacgdo, caso seja encontrada uma doenca obstrutiva, o que enquadra
a asma (GINA, 2024).

Em relacdo a valores obtidos, de acordo com a GINA (2024) normalmente
adultos com sintomas tipicos de asma vao apresentar um aumento do VEF1 > 12% ou
200 ml apés o uso de broncodilatador, em relagédo ao seu valor basal. Isso configura
resposta broncodilatadora ao teste espirométrico.

A I0S é um método de avaliacdo da mecanica pulmonar a partir de impulsos
sonoros que reverberam no parénquima pulmonar e, assim, fornece detalhes das
propriedades elasticas do sistema respiratério. Sinais de baixa frequéncia (5 Hz)
consegue chegar até a periferia pulmonar, enquanto frequéncias mais altas (20 Hz)
mensuram a resisténcia de vias aéreas centrais (Porojan-Suppini et al., 2020).

A 10S fornece valores de reatancia e resisténcia do sistema respiratorio. Esses
valores permitem diferenciar a resisténcia das vias aéreas como centrais ou
periféricas, variando com a frequéncia implementada no exame. Como ponto positivo
e diferencial no diagnéstico de pessoas com pouco grau de cooperacdo, como
criancas e idosos, a I0S depende de menor esforco e colaboracédo do paciente para
sua realizagéo (Porojan-Suppini et al., 2020).

A asma é facilmente identificada por meio da 10S. Nela, o paciente apresenta
um aumento da resisténcia nas vias aéreas (especialmente as de menor calibre), além
de poder demonstrar o comprometimento das vias aéreas de menor calibre antes
mesmo da presenca dos sintomas e alteragdes espiromeétricas (Gallucci et al., 2019).

Mondal et al. (2019) buscaram comparar a avaliacdo entre espirometria e I0S
no diagndstico da asma em criangas com doenca falciforme. Esses autores
encontraram como resultado que o 10S, além de mais facil compreenséo de criancas
com idade inferior a 6 anos, ainda fornece valores mais confiaveis acerca da mecanica
ventilatoria e € um exame mais sensivel para avaliacdo da resposta ao
broncodilatador.

Benfante, Di Marco, Terraneo, Centanni, Scichilone (2018), compararam

individuos com DPOC (doenca pulmonar obstrutiva crénica) com pacientes com asma
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grave, sendo ambos os grupos com desempenho semelhante na realizacdo do teste
de caminhada de 6 minutos (TC6). Além disto em individuos com asma severa, a
capacidade inspiratéria (Cl) reduz de forma significativa durante o TC6, em um nivel
semelhante ao observado em pacientes com DPOC em graus equivalentes de
comprometimento pulmonar, o que indica o desenvolvimento de hiperinflagéo
dindmica, durante a avaliag&o funcional.

Em 2024, foi realizado um estudo transversal prospectivo com o objetivo de identificar
a presenca e a magnitude da Hiperinsuflagdo Dinamica (HD) em pessoas com asma
grave. O estudo observou que, durante testes de exercicio, o desenvolvimento da HD
foi significativamente associado ao aumento do volume pulmonar expiratério final a
medida que a ventilacdo aumentava. Esse aumento foi mais pronunciado em
comparacao com individuos néo diagnosticados com asma, evidenciando a relagéo
entre a HD e a tolerancia ao exercicio (Dolmage, et al., 2024).

Atualmente pode-se afirmar que alguns pacientes com asma podem
desencadear uma obstrucéo das vias aéreas induzidas pelo exercicio. Notou-se que
alguns pacientes com asma leve apresentam broncoespasmo induzido pelo exercicio
e isso resultou em um quadro de HD durante o exercicio, e isso foi associado a taxas
reduzidas de fluxo expiratorio forcado em volumes pulmonares mais baixos e maior
hiperresponsividade das vias aéreas, sugerindo um comprometimento das pequenas
vias aéreas, a doenca de pequenas vias aéreas (DPVA) (Salameh, et al., 2021).

Esse comprometimento € descrito atualmente como o principal local de
obstrucao do fluxo aéreo e se apresenta em 50-60%de pessoas que vivem com asma,
em todos os niveis de gravidade da asma. Atualmente essas zonas sdo descritas
como “zonas silenciosas dos pulmdes” pois a doenga pode se apresentar grave e nao
ser detectada com testes de fungé&o pulmonar convencionais (Cottini et al., 2024,
Usmani et al., 2016).

Para identificar a DPVA é importante a realizagcdo da 10S, afim de medir a
diferenca entre resisténciaa5Hz (R5 e 19Hz (R19)our20(R5—-r19our5—r
20), o que permite a identificagdo do grau de obstrucdo das vias aéreas, com valores
mais altos sugerindo a presenca de DPVA (Calzetta, Aiello, Frizzelli, Bertorelli e
Chetta, 2021).
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1.3 Capacidade funcional ao esforc¢o

Pessoas que vivem com asma comumente necessitam parar alguma atividade
diaria por descompensacédo da doenca, isso acontece porque a Cl reduzida interfere
na ventilacdo necessaria durante o exercicio, contribuindo para a dispneia e piora na
percepcao da falta de ar. Um dos métodos de avaliacdo da capacidade funcional ao
esforco mais amplamente usado é o teste de caminhada de 6 minutos (TC6’). Esse
teste tem como finalidade avaliar a resisténcia a atividade de média intensidade em
pacientes com disfun¢cBes cardiacas e pulmonares. Guyatt et al. (1985), quando
desenvolveram o TC6’, notaram sua facil aplicabilidade, seu baixo custo e sua
seguranca para execugao.

Quando se trata de tolerancia ao exercicio em pacientes com asma, deve-se
entender que, em alguns casos, o0 exercicio pode desencadear crise de asma, que é
chamada “asma induzida por exercicio”. Nesses casos, 0 exercicio causa
descompensacédo e, por consequéncia, a pessoa que vive nessa condicdo vai se
tornando cada vez mais sedentaria e aumentando as chances de descompensacao
(Pigakis et al., 2023). Para a realizacdo do TC6' alguns critérios precisam ser
atendidos, como: (1) ser realizado num corredor de 30 metros e de superficie plana;
(2) o paciente ndo pode ser interrompido durante o trajeto, 0 que pode tornar sua
realizacdo mais dificultosa; e (3) o paciente pode interromper o teste por cansaco,
fadiga, dispneia ou qualquer outro motivo que o leve a descompensacao clinica
(Azevedo & Silva, 2018).

Outro teste de campo submaximo que tem despertado interesse nos ultimos
anos é o teste de AVD-Glittre (TGlittre), pois ele avalia a capacidade funcional da
pessoa, a fim de entender seu nivel de independéncia na realizacdo de multitarefas.
Inicialmente o TGlittre foi criado para avaliar a funcionalidade de pessoas com doenca
pulmonar obstrutiva crénica (DPOC). Porém, observou-se com o tempo a sua facil
aplicabilidade e importancia para outras patologias que também podem apresentar
reducgéo da capacidade funcional (Amorim, 2022).

Ao contrario do TC6' que avalia a distancia percorrida, o desempenho no
TGlittre é avaliado através do tempo que em 0s participantes levam para realiza-lo,
tendo como esperado que individuos sadios finalizem o teste em cerca de 2 minutos.

Reis et al. (2015) avaliaram 35 individuos saudaveis e submeteram eles a dois TGlittre
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cada. Esses autores encontraram a média de 2,62 minutos e 2,03, respectivamente,
para o primeiro e o segundo testes, mostrando a importancia de se fazer dois testes
devido ao “efeito aprendizado”.

Durante a realizacdo do TGlittre diferentes tarefas funcionais sdo avaliadas,
como se sentar e levantar da cadeira, caminhar em superficie plana e mover objetos
de cima para baixo numa prateleira, afim de se assimilar com as atividades de vida
diaria (AVD) do participante. Nesse sentido, Gulart et al. (2017) identificaram que,
dentre todas as AVD realizadas no TGlittre, as que apresentam maior demanda
fisioldégica foram as que incorporam a caminhada e a atividade de mover objetos.

Quando se compara o TC6’ e TGlittre € notdria a diferenca entre ambos, tendo
em vista que o TGlittre traduz AVD como transportar pesos entre diferentes alturas,
realizar agachamentos, subir degraus e percorrer distancias. Ja o TC6’ incorpora

apenas, de caminhada rapida numa linha reta (Amorim, 2022).

1.4 Qualidade de vida relacionada a salde em pessoas com asma

Além da avaliacdo clinica de uma pessoa com asma, a qualidade de vida
relacionada a saude (QVRS) hoje € uma vertente fundamental para a avaliacdo, o
tratamento e o0 acompanhamento desses individuos. Isso porque, nessa avaliagao,
pode-se identificar as diversas possibilidades de agentes causadores de
exacerbacoes (De Albornoz & Chen, 2021).

Apesar de ser uma medida subjetiva, a QVRS pode ser entendida e utilizada
como método avaliativo da pessoa com asma e guiar no tratamento e
acompanhamento da doenca, fornecendo dados de quantas vezes o individuo
apresentou crises, dificuldade para respirar e privagdo de AVD por sintomas da
doenca (De Albornoz & Chen, 2021).

Para avaliar a QVRS da pessoa com asma, ha varios questionarios disponiveis
na literatura. Um deles é o questionario Asthma Quality of Life Questionnaire (AQLQ),
que foi traduzido e validado para ser utilizado em portugués. Ele é divido em quatro
partes: (1) sintomas (12 itens); (2) limitagdo das atividades (11 itens); (3) fungao
emocional (5 itens); e (4) estimulos ambientais (4 itens), totalizando 32 perguntas.
Cada parte fornecera uma pontuacao de 1 a 7 (Silva & Silva, 2007). Para se obter o

nivel de QVRS desse paciente com asma, € obtida uma média aritmética de todas as
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notas fornecidas pelo préprio, onde a pontuagédo 1 é a minima e equivale ao prejuizo
maximo e a 7 indica auséncia de prejuizo (Souza et al., 2015).

Para que seja mais simpléria a aplicacdo, criou-se 0 mini-AQLQ que é
composto por 15 perguntas divididas em 4 dominios: “sintomas” (5 questdes);
“estimulo ambiental” (3 questdes); “funcdo emocional” (3 questdes); e “limitacdo de
atividades” (4 questdes) Este instrumento possui uma janela de especificacdo de 2
semanas, o que significa que os pacientes sao questionados sobre suas experiéncias
durante os ultimos 14 dias. Cada pergunta apresenta sete opcdes de resposta, em
que 1 representa "sempre” ou "completamente limitado/a", 7 representa "nunca" ou
"nada limitado/a", e as escalas de 2 a 6 constituem graduaces intermédias. Todas as
perguntas do questionario ttm o mesmo peso. A andlise do questionario é realizada
diretamente a partir das pontuacdes assinaladas, e os resultados sdo expressos com
uma pontuagdo média para cada dominio, também variando de 1 a 7. Assim, tanto os
resultados dos dominios com 3 questdes quanto os do dominio com 5 questdes serdo
expressos com uma pontuacao de 1 a 7. A pontuacéo global de todo o questionario é
estimada pela média de todas as questfes. Quanto maior a pontuacao, melhor sera a
qualidade de vida. (Juniper, 1999).

Lisspers et al. (2013) identificaram que a QV e o controle da asma sdo mais
dificeis em mulheres jovens do que em homens jovens. Fazel et al. (2021) observaram
gue gestantes com asma apresentam dificil controle e manejo da doenca. Ja Louis et
al. (2023) identificaram que as pessoas com asma que realizam tratamento
farmacoldgico gradual e decrescente apresentam um AQLQ melhor que as pessoas
gue ndo fazem esse tratamento, quando comparada a segunda visita em relacao a
primeira visita ao consultdrio. Atualmente associa-se a DPVA a uma piora da QV, além
das pioras dos sintomas como dispneia e exacerbacoes da asma (Calzetta, et al.,
2021).

Quando se fala de controle da asma e QVRS, o documento GINA (2024) deixa
claro na sua orientacdo a realizacao de exercicios respiratérios para controle da asma
leve a moderada, auxiliando no padrao respiratorio e retardando as crises. Esses
exercicios devem ser realizados por um fisioterapeuta treinado para que seja uma
intervencdo segura e relativamente barata. Dentre 0s exercicios estdo o
fortalecimento da musculatura ventilatoria, o relaxamento e os treinos de exercicios

diarios em casa. Todos esses exercicios melhoram a QVRS (Andreasson et al., 2019).
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A terapia de exercicios, incluindo aerébicos e de fortalecimento, auxilia na
reducdo dos sintomas da asma e, por consequéncia, melhora a QVRS de pessoas
com asma. Além disso, a perda de peso também pode ser de grande valia para o
controle da crise de asma e, por conseguinte, a melhora da QVRS (Hansen et al.,
2020).

Atualmente existem evidéncias que corroboram que a reabilitacdo com
exercicios tem um efeito positivo na melhora da resisténcia as atividades e da QVRS
em criancas com asma (Liu et al., 2021). O treinamento muscular respiratério e o treino
aerobico se mostraram eficazes na melhora da capacidade pulmonar e funcional de
adultos com asma e, por consequéncia, pode-se esperar a melhora da QVRS desses
individuos (Xing et al., 2023). Além de técnicas de exercicios, Pourdowlat et al. (2019)
notaram em sua pesquisa que a associacao de técnicas de exercicios respiratorios
auxilia no relaxamento, sendo capaz de melhorar o controle de condi¢oes
estressantes em pessoas com asma para prevenir crises e auxiliar na QVRS destes

individuos.

1.5 Justificativa

Atualmente a asma € um problema de Saude Publica que gerou um custo de
mais de 2 milhdes de reais aos cofres publicos somente do periodo de agosto de 2023
a janeiro de 2024, onde ocorreram 2.908 internacdes no Brasil. A avaliacdo da
capacidade funcional, mecanica pulmonar e QVRS dessas pessoas é fundamental,
pois assim se consegue estabelecer métodos mais eficazes de tratamentos
medicamentosos e ndo medicamentosos.

Cerca de 50-60% das pessoas que vivem com asma, especialmente as com
maior nivel de gravidade, podem apresentar HD, o que pode comprometer a
funcionalidade do individuo além de interferir diretamente na QVRS, esse fator esta
associado a reducéo da CI e a consequente dificuldade respiratéria s&o mecanismos
ventilatorios que contribuem de forma significativa para a limitacdo na realizacéo das
atividades diarias em pacientes com asma.

E notério que pessoas com asma apresentam uma funcdo pulmonar
deteriorada que, por sua vez, gera uma perda da capacidade funcional. Além do mais,

estas pessoas precisam interromper a todo momento uma atividade diaria, visto que
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se apresentam cansadas, podendo também haver privagcdo de sono por crises
noturnas e danos psicossociais por privacao de convivéncia social. Somado tudo isso,
pode haver um impacto direto na QVRS. Em virtude desses fatos, a avaliacdo da
capacidade funcional, da funcédo pulmonar e da QVRS se fazem necessarias para
pessoas que vivem com asma, no intuito de compreender a gravidade da doenca e
suas consequéncias.

Esse estudo se faz relevante, pois, apesar de ser uma doenca bastante
frequente, onde boa parte da populacdo tem, convive ou conhece alguém que €&
diagnosticado com asma, ainda precisa compreender acerca das interrelacdes entre
capacidade pulmonar ao exercicio, mecanica pulmonar e QVRS destes individuos.

A avaliacdo da capacidade funcional através do TGlittre e a sua correlacdo com
a 10S, bem como a espirometria, podem ser fundamentais para delimitar o
desempenho funcional e pulmonar desses individuos. Além do mais, os resultados
poderdo contribuir para a elaboragcdo de programas de reabilitacdo da funcao
pulmonar e da capacidade funcional, no intuito de reintegrar esses individuos as

atividades sociais e, possivelmente, melhorar a QVRS.

1.5.1 Relevancia para as Ciéncias da Reabilitacao

Em se tratando de uma doenca que acomete grande parte da populacao e seu
impacto na saude publica, existe um interesse crescente em avaliar as consequéncias
geradas na funcionalidade em curto, médio e longo prazos. Sendo assim, o estudo da
capacidade funcional ao esfor¢o e sua relacdo com a funcao pulmonar (especialmente
a mecanica pulmonar avaliada por um método sensivel que € a I0S) e a QVRS é de
grande importancia nesse momento. Esses resultados podem ser fundamentais para
nortear o manejo de individuos que vivem nessa condi¢do, além de possibilitar novas
estratégias terapéuticas empregadas no tratamento reabilitativo desses individuos,

com o intuito de educar, prevenir, identificar e tratar possiveis exacerbacoes.

1.5.2 Relevancia para a Agenda de Prioridades do Ministério da

Saude
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Este estudo pode ser uma ferramenta importante de discussao da analise da
relacdo entre a asma e as alteracdes da capacidade funcional ao esforgo, capacidade
pulmonar e sua associacdo com QV, principalmente diante dos casos crescentes de
pacientes diagnosticados previamente, 0 que gera uma crescente no numero de
internacdes e exacerbacgdes por crises devido as complicacdes da doenca. Nossos
resultados poderdo favorecer dados quantitativos as equipes multidisciplinares que
prestam assisténcia a saude dos portadores de asma, contribuindo de forma a orientar

guanto a identificacdo dos periodos de crise que os limitam a viver com boa QVRS.

1.5.3 Relevancia para o Desenvolvimento Sustentavel

No que se refere a asma, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) revelou que
esta tomando medidas para ampliar seu diagnéstico e tratamento. Realizou a criagdo
do Pacote de Intervencdes Essenciais (PIE), que é um documento que aborda a
necessidade premente de cuidados inovadores para lidar com as condi¢es cronicas,
especialmente as doencas cronicas nao transmissiveis (DCNT), nas Américas.
Reconhece que o aumento da prevaléncia dessas doencas requer abordagens de
saude publica e sistemas de salde mais eficazes e adaptativos que irdo auxiliar na
melhora do gerenciamento na atencdo primaria a saide em ambientes com poucos
recursos (Organizacao das Nacdes Unidas, 2022).

A Organizacdo das Nag¢bes Unidas (ONU), em concordancia com a OMS,
desenvolveu a Agenda 2030, onde ela destaca os Objetivos de Desenvolvimento
Sustentavel (ODS). No que diz respeito a saude, é descrito o ODS 3, que diz:
“assegurar uma vida saudavel e promover o bem-estar para todos, em todas as
idades”. Nesse contexto a meta do Brasil é, até 2030, reduzir em um terco o numero
de mortes prematuras por DCNT por meio de prevencéo e tratamento, o que necessita
da avaliagdo e acompanhamento profissional (Instituto de Pesquisa Econdmica
Aplicada, 2019).

1.6 Objetivos

1.6.1 Geral
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Avaliar a capacidade funcional de pessoas que vivem com asma,
correlacionando-a com a mecanica pulmonar, afim de identificar possiveis tracos
trataveis, além da HD e da doenca das pequenas vias aéreas, e associar com a
QVRS.

1.6.2 Especificos

e Avaliar a capacidade funcional ao esforco através do TGlittre em pacientes com
asma.

e Avaliar a funcédo e mecanica pulmonar por meio da IOS e da espirometria.

e Avaliar a presenca da HD em individuos com asma.

¢ Identificar fatores associados a HD e a resisténcia ao esfor¢co durante o TGlittre

e Descrever a QVRS de pacientes portadores de asma.

e Verificar as correlacfes entre a capacidade funcional ao exercicio, a funcéo e

mecanica pulmonar e a QVRS de pessoas com de asma.

1.7 Hipotese

O presente estudo baseia-se na hipGtese de que ocorre a reducdo da
capacidade funcional ao exercicio e da funcdo e mecanica pulmonar e piora da QVRS
nos individuos portadores de asma. Além disso, como a HD e a doenca das pequenas
vias aéreas, comumente observados em asmaticos severos, podem influenciar
negativamente na funcéo respiratdria e na resposta ao exercicio, contribuindo para a
piora clinica e nos resultados de qualidade de vida. Acreditamos que os resultados
gerados a partir do TGlittre tenha relagdo com a mecanica pulmonar avaliada por meio

da IOS e da espirometria, impactando diretamente nas dimensdes da QVRS.
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Capitulo 2 Participantes e Métodos

2.1 Aspectos éticos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto
Superior de Ciéncias de Saude Carlos Chagas (CEP-IPGMCC), localizado na Awv.
Beira Mar, 406 — Gr 503 a 506, Castelo — Rio de janeiro/RJ, CEP: 20021060) (ANEXO
3). O projeto seguiu os padrdes da Resolucéo 466/12 do Conselho Nacional de Saude
(CNS) (BRASIL, 2012) e esta de acordo com as diretrizes da Declaracdo de Helsinki
(WMA, 2013), que estabelecem os principios éticos para a pesquisa envolvendo seres
humanos. Os individuos participantes assinaram um termo de consentimento livre e
esclarecido (TCLE, APENDICE 1), ap6s serem informados sobre a natureza do
estudo e do procedimento avaliativo a ser realizado. Todas as informagdes coletadas
durante essa pesquisa foram tratadas com confidencialidade e os resultados estardo

disponiveis aos envolvidos que manifestarem interesse.
2.2 Delineamento do estudo

Estudo transversal e observacional, com avaliagdo quantitativa dos dados

amostrais.
2.2.1 Local derealizacédo do estudo

O presente estudo foi conduzido na Policlinica Universitaria Piquet Carneiro
(PPC), da Universidade do Estado do Rio de Janeiro (UERJ). Os participantes da
pesquisa foram instruidos a lerem e esclarecerem suas davidas antes de assinarem
o TCLE. As avaliacbes foram realizadas sempre na presenca do pesquisador
responsavel (fisioterapeuta), de dois alunos do Programa Institucional de Bolsas de
Iniciacdo Cientifica (PIBIC), além de um meédico pneumologista da PPC-UERJ.
Inicialmente foi realizada uma avaliagcéo clinico-funcional e aplicado o questionéario

mini-AQLQ para avaliacdo da QVRS. Logo apéds, foram realizadas as medidas
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antropométricas (altura, peso, indice de massa corporal-IMC) e, em seguida, foram
realizados os testes de funcé@o pulmonar (TFP) através da espirometria e 10S. Além
disso, foram avaliados a frequéncia cardiaca (FC), a presséo arterial, a frequéncia
respiratoria e a classificacdo da percepcao subjetiva do esforco (escala de Borg). Por

fim, foi realizado o teste de capacidade funcional ao exercicio através do TGlittre.

2.2.2 Envolvimento de Pacientes e do Publico

Foram recrutados pacientes de ambos 0s sexos com diagnostico de asma. Os
participantes foram instruidos a utilizarem vestuarios confortaveis e calcados
apropriados (ténis). No caso de ndo poderem usar calcados fechados por qualquer
motivo, eles foram autorizados a realizar o teste descalgos. Agua mineral ou filtrada
estava disponivel para os participantes, visando manté-los hidratados antes e depois
do teste de capacidade funcional. Além disso, foi fornecido suporte assistencial, como
lanche ou passagem, caso houvesse necessidade e sem que houvsse

comprometimento dos dados deste estudo.

2.3 Amostra

A amostra compreendeu individuos que vivem com diagndstico de asma e que
fazem acompanhamento com um médico pneumologista da Policlinica Newton
Bethlem (PNB), da Prefeitura da Cidade do Rio de Janeiro. Os participantes foram
contactados por telefone através de uma lista de pacientes que tiveram seus dados

disponibilizados pelo médico pneumologista da PNB.

2.3.1 Local de recrutamento do estudo

O estudo foi realizado no Laboratorio de Fungao Pulmonar da Policlinica Piquet
Carneiro (PPC), Laboratorio de Funcéao Pulmonar da Policlinica Piquet Carneiro (PPC)
da Universidade do Estado do Rio de Janeiro (UERJ). As atividades seréo realizadas

sempre na presenca do pesquisador responsavel (fisioterapeuta) e de um médico.
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2.3.2 Critérios de inclusao

e Pacientes com diagndéstico de asma, de ambos os sexos, com idade =18 anos.
e Pacientes com estabilidade clinica e capazes de realizar todos os testes

avaliativos.
2.3.3 Critérios de exclusao

e Presenca de comorbidades pulmonares néo relacionadas a Asma.

e Pacientes incapazes para realizar o TGlittre.

e Pacientes que possuem comprometimento cognitivo que prejudique sua
participacédo no estudo.

e Hipertensdo ndo controlada ou utilizacdo de medicamentos psicotropicos.

e Limitacdes significativas devido a osteoartropatia.

e Ter sido submetido a qualquer cirurgia ortopédica no ano anterior.
2.3.4 Equidade, diversidade e inclusao

A asma afeta pacientes de diferentes idades, géneros, grau de escolaridade,
condi¢cBes socioeconbmicas, sendo especialmente prevalente em regides de baixa e
média renda, onde barreiras ao tratamento podem ser mais significativas. Assim
sendo, tivemos todo o cuidado ao transmitir informagdes, utilizando uma linguagem
inclusiva e adaptada as particularidades de cada paciente. Essa pesquisa visou
otimizar os métodos de avaliacdo da HD em pacientes com asma, a fim de beneficiar
a populacdo com uma possibilidade de reduzir as desigualdades no atendimento a
saude, beneficiando populagbes vulneraveis e ampliando o acesso a métodos

diagnésticos e terapéuticos baseados em evidéncias.

2.4 Procedimentos/Metodologia proposta

Este estudo trata-se de uma pesquisa transversal e observacional, com
avaliacdo quantitativa dos dados amostrais, de um grupo de pacientes com asma e

idade maior ou igual a 18 anos. Os profissionais de saude que atuaram no estudo
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(médico e fisioterapeuta) foram responsaveis pela avaliacdo proposta neste estudo,
sendo que o médico realizou os testes de funcéo pulmonar e o fisioterapeuta os testes
especificos de funcionalidade ao exercicio. Os alunos de PIBIC fizeram parte da
equipe e submeteram os pacientes ao TCLE, ao questionario sociodemografico e ao
questionario de mini-AQLQ sob orientacao do fisioterapeuta que os treinou de maneira
homogénea. Os pacientes incluidos no estudo foram avaliados através dos seguintes
testes: funcdo pulmonar e mecanica pulmonar (espirometria e 10S); e avaliacdo da

capacidade funcional (TGlittre).
2.4.1 Avaliacéao clinica

Conforme destacado por Reis et al. (2018), as variaveis antropométricas e
demograficas desempenham um papel importante na avaliagdo do desempenho
individual em testes funcionais. Especialmente a idade, estatura, IMC, peso e sexo
preditores de tempo necessario para completar o TGlittre. Portanto, apés o TCLE
(APENDICE 1) ter sido lido e assinado, os participantes foram submetidos a uma
avaliacdo e ao exame clinico funcional por uma fisioterapeuta e PIBIC. Esta avaliacdo
abrangeu dados acerca da coleta de dados sociodemogréficos, estilo de vida, historia
medicamentosa, medidas antropométricas (massa corporal, estatura e IMC), historia
da doenca pregressa, resultados da IOS e do exame de espirometria, além dos
resultados do teste de capacidade funcional na ficha de avaliago clinica (APENDICE
2). Para mensuracao da estatura e da massa corporal total, foi utilizada uma balanca
(R110, Welmy, Sdo Paulo, Brasil) com precisédo de 0,1 kg, com um estadiométro com
precisdo de 0,005 m que compde a balanca. Foi conduzida uma avaliacdo do IMC
para determinar o estado nutricional dos participantes, utilizando a férmula de célculo
gue divide o peso do participante pela altura ao quadrado, conforme descrito por Anjos
(1992). Seguindo as orientacbes da Organizacdo Mundial de Saude (OMS), os
participantes foram categorizados da seguinte maneira: baixo peso, IMC < 18,5 kg/m?;
eutrofico, IMC entre 18,5kg/ m? e 24,9 kg/m?; sobrepeso, IMC entre 25 kg/m? e 29,9
kg/m?; obesidade grau I, IMC entre 30 kg/ m? e 34,9 kg/m?; obesidade grau I, IMC
entre 35 kg/m2 e 39,9 kg/m?; e obesidade grau Ill, IMC > 40 kg/m?2.

2.4.2 Capacidade funcional
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2.4.2.1 Teste de AVD-Glittre

O TGilittre foi realizado em um corredor de plano linear de uma policlinica, com
equipe assistencial de prontiddo. Como precaucédo de seguranca, a equipe recebeu
um treinamento para conduzir o teste, com o objetivo de instruir os participantes e

minimizar qualquer eventualidade (Figura 1).
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Figura 1: Representagéo do teste de AVD-Glittre. FONTE: Acervo proprio

O TGlittre € um instrumento que foi inicialmente usado para avaliacdo da
capacidade funcional de individuos com doenca pulmonar obstrutiva cronica. Seu
objetivo é fazer o menor tempo para completa-lo representando as AVD. O teste
consiste em uma série de tarefas que simulam atividades comuns do cotidiano, tais
como sentar-se e levantar-se, subir e descer escadas, bem como mover objetos em
um armario contendo prateleiras em trés niveis de altura (altura da cintura escapular,
altura da pelve e no nivel do chao) (Silva et al., 2024).

Os patrticipantes do estudo receberam as devidas orientacbes para realizar o
TGlittre, com seu maximo desempenho, sem que houvesse a interferéncia ou estimulo
verbal para completd-lo em um tempo especifico previamente determinado.
Entretanto, € importante ressaltar que, quanto mais tempo for necessario para finalizar
o teste, pior sera a classificagdo da capacidade funcional deste paciente.

O teste se inicia com o participante sentado e, ap0s se levantar carregara uma
mochila (2,5 kg para mulheres e 5 kg para homens). Em seguida, caminhara 10 m em
um terreno plano, subird e descera uma escada com 2 degraus (17 cm de altura X 27
cm de comprimento) na metade do percurso. Ao chegar em uma estante ao final do

percurso, devera movimentar 3 pesos de 1 kg para cada prateleira (na altura da cintura
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escapular, na altura da pelve e chao) e posteriormente retornar os pesos na ordem
inversa. Apds completar estas etapas, retorna a posicao inicial sentado e repetirdo o
percurso por cinco ciclos completos, visando alcangcar o menor tempo possivel para
conclusao de cada ciclo. Durante a execucéao do teste, seréo registrados o tempo de
cada volta, o tempo total do teste, bem como seréo realizadas medi¢gOes da pressao
arterial (PA), saturacdo de oxigénio (SpO2), frequéncia cardiaca (FC), frequéncia
respiratoria (FR) e Escala de Borg. A mochila com o peso de 2,5 kg ou de 5 kg simula
0 peso de uma unidade de oxigénio suplementar (que pode ser usada para substituir
0 peso quando apropriado) (Gulart et al., 2017).

Se houvesse necessidade de interrupcdo do teste devido a instabilidade clinica
do participante, manifestada por sintomas como dor, cansaco ou dispneia, ele era
encaminhado para os cuidados médicos na PPC-UERJ e era realizada uma avaliacéo
criteriosa pela equipe de prontiddo. Se o teste for interrompido a pedido do proprio
paciente e o motivo for resolvido, o teste poderia ser reiniciado em um novo dia e
horério para a realizacao.

Alguns estudos ja demostraram que o IMC € um preditor de grande influéncia
para o desempenho de individuos em testes funcionais, correlacionando o IMC
elevado ao pior desempenho no TGlittre. Deste modo, para analise dos célculos dos
valores previstos do TGlittre, foi utilizada as equagOes com referéncias brasileiras
descrita por Reis et al. (2018).

O IMC foi o critério para definir qual das duas equacdes seria utilizada neste
estudo, considerando que ambas apresentam qualidades estatisticas e coeficientes
de determinagdo semelhantes, conforme segue:

e Equacéo 1: IMC < 35 kg/m?/ Teste de AVD-Glittre previsto = 3,049 + (0,015 x
idade anos) + (-0,006 x estatura cm)
e Equacédo 2: IMC > 35 kg/m?/ Teste de AVD-Glittre previsto = 1,558 + (0,018 x

IMC) + (0,016 x idade anos).

Ao longo do TGlittre, o participante utilizard uma mascara de silicone conectada
ao aparelho portatil Spiropalm 6MWT (COSMED, Roma, Itélia). O Spiropalm 6MWT
(Figuras 2) representa um novo equipamento que integra o atual conceito de

espirometria movel.
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Figura 2: Spiropalm® da COSMED.

O dispositivo Spiropalm-6MWT oferece ao usuario uma seérie de exames,
permitindo a medicdo da ventilacdo por minuto e do padréo respiratério durante o
TGlittre, por se tratar de um aparelho pequeno e leve, ndo interferindo na realizacéo
da atividade. Em seu conjunto encontra-se um oximetro de pulso, o que vai auxiliar
na mensuracdo de frequéncia cardiaca (FC) e saturacdo periférica de oxigénio
(SP0O2), o oximetro sera posicionado no dedo indicador da mao nao-dominante, de
modo a néo interferir na execucao da atividade manual do teste funcional.

O dispositivo mensura a capacidade pulmonar, a funcdo pulmonar e identifica
obstrucdes respiratdrias, auxiliando no diagndstico e monitoramento da asma.
Durante o exame, serdo registradas as seguintes medicdes: ventilacdo-minuto (VE),
frequéncia respiratéria (FR), capacidade respiratéria funcional (CRF), capacidade
inspiratéria (Cl).

Antes do exame, a Cl sera medida enquanto o individuo ainda estiver sentado na
posicéo inicial do percurso. A Cl reflete de forma indireta o grau de expansao pulmonar
em repouso, sendo util para avaliar as variacdes CRF com o esfor¢o. O paciente sera
instruido a realizar 3 ciclos respiratdrios com inspiracdes profundas. Com isso, 0
programa de computador calculard a CI, que serd novamente medida logo apés a
conclusao do TGilittre, utilizando o mesmo procedimento. Uma redug¢ao de 2100 ml na
ClI (ACI) durante o exercicio sera considerada como um indicativo HD (Tosun et al.,
2022). As manobras de CI realizadas durante o esforco fornecem informacdes
importantes sobre as limitagdes ventilatorias, mas exigem repeticdes, o que pode ser
desafiador para os pacientes, especialmente aqueles com diagndstico de asma grave
(Dolmage, et al., 2024).
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2.4.3 Qualidade de vida

2.4.3.1 Mini-Asthma Quality of Life Questionnaire (AQLQ)

O mini-AQLQ € uma medida simplificada de avaliacdo da QVRS utilizada em
pacientes vivendo com asma, a despeito do seu emprego em varias pesquisas no
Brasil (ANEXO 2). Cada pergunta apresenta sete opcdes de resposta, em que 1
representa "sempre" ou "completamente limitado/a", 7 representa "nunca" ou "nada
limitado/a", e as escalas de 2 a 6 constituem graduacdes intermédias. Todas as
perguntas do questionario ttm o mesmo peso. A analise do questionario foi realizada
diretamente a partir das pontuacdes assinaladas, e os resultados foram expressos
com uma pontuacdo média para cada dominio, também variando de 1 a 7. Assim,
tanto os resultados dos dominios com 3 questdes quanto os do dominio com 5
guestBes foram expressos com uma pontuacao de 1 a 7. A pontuacao global de todo
0 questionario foi estimada pela média de todas as questbes. Quanto maior a
pontuacao, melhor sera a QV (Juniper et al., 1999).

2.4.4 Testes de funcao pulmonar

A espirometria € um exame que registra graficamente e quantitativamente a
entrada e saida de gas do sistema respiratério. Ela é capaz de classificar disturbios
ventilatorios como obstrutivos, restritivos ou mistos, e sua analise envolve a medicéo
do volume expirado forcado no 1° segundo (VEF1), da capacidade vital forcada (CVF),
da razédo VEF1/CVF e do fluxo expiratorio forcado entre 25% e 75% da CVF (FEF2s-
75%). Para a realizacdo da espirometria, 0s pacientes devem descansar por
aproximadamente 5 a 10 minutos antes do teste. Eles eram instruidos a evitar alcool
e café nas ultimas 4-6 horas, assim como refeicbes volumosas até 1 hora antes do
exame. Antes do inicio do teste, o técnico explicava claramente como realizar as
manobras. Durante o teste, os individuos permaneceram sentados e com a cabeca

em posicao neutra, utilizando um clipe nasal (Pereira, 2002).
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O equipamento utilizado para realizagéo da espirometria foi o Vitatrace VT 130
SL (Codax Ltda, Rio de Janeiro, Brasil), o qual era integrado ao programa Spiromatic
2.0 (Engeldgica Rio de Janeiro, Brasil), do Setor de Provas de Funcdo Pulmonar da
PPC-UERJ. No presente trabalho, as equacbGes de referéncia utilizadas para
espirometria foram as nacionais (Pereira et al., 2007). Todos 0s exames seguiram a
padronizacdo da American Thoracic Society, de 2005 (Miller et al., 2005).

Para a realizacdo da IOS, foi utilizado um equipamento de ultima geracao
(Quark i2m, Cosmed, Roma, Italia). Os participantes foram instruidos a ficarem
sentados, com apoio manual das bochechas e com as narinas ocluidas por um clipe.
Em seguida, eles respiraram normalmente por cerca de 40 segundos. Os seguintes
parametros resistivos e reativos foram avaliados: resisténcia do sistema respiratorio
(Rsr) a 4 Hz (R4) e 20 Hz (R20); resisténcia média entre 4-20 Hz (Rm);
heterogeneidade da resisténcia entre 5-20 Hz (R5-R20); frequéncia de ressonancia
(Fres); e &rea sob a curva de reatancia (AX). Valores considerados anormais serao os
seguintes: R4 e/ou R20 2150% do previsto; Fres >12 Hz; AX >3,60 cm H20/L/s; e R4-
R20 >20%. Esses critérios também serao utilizados para o diagndéstico de doenca das

pequenas vias aéreas (Bhatawadekar et al., 2015).

2.5 Desfechos

2.5.1 Desfecho primario

Determinacdo da capacidade funcional de pessoas com asma, através do

tempo que levaréo para realizar o TGlittre e correlacionar com os achados na IOS.

2.5.2 Desfecho secundario

Determinacdo da correlagdo do tempo do TGlittre com a os parametros

medidos pela IOS e a avaliagdo da QV.

2.6 Analise dos dados
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2.6.1 Tamanho amostral

O calculo do tamanho da amostra foi feito no software G*Power 3.1.9.4 (Franz
Faul, Universidade Kiel, Alemanha). Uma vez que o desfecho principal é a correlacéo
entre a mecanica pulmonar em pacientes com asma durante as AVD simuladas no
TGlittre, tomou-se como base a variavel “tempo de exame do TGlittre”, sendo o valor
meédio utilizado para o célculo baseado em estudo anterior (Skumliem et al., 2006).
Entdo, considerando a = 5%, d = 0,5 e intervalo de confianca de 95% igual a £ 5%, 0

tamanho da amostra minimo obtido foi de 176 participantes.

2.6.2 Variaveis do estudo

2.6.2.1 Variaveis de controle

Dificuldades durante os testes de capacidade funcional (TGlittre), incluindo as

medidas de mecéanica pulmonar obtidas de forma dinamica durante o teste.
2.6.2.2 Variaveis de exposicao

Tempo total do teste de TGlittre e mensuragdes de 10S e espirometria.
2.6.2.3 Variaveis de confuséo

Idade, peso, altura, IMC, grau de dispneia.
2.6.3 Plano de analise estatistica

A normalidade na distribuicdo dos dados foi verificada pelo teste de Shapiro-
Wilk e andlise grafica dos histogramas. O critério de determinacdo de significancia
adotado foi o nivel de 5%. A analise estatistica foi processada pelo software estatistico
SPSS versédo 26 (IBM Corp., Armonk, NY, EUA). A comparacdo das variaveis em

estudo entre os grupos (HD e ndo HD) foi analisada pelo teste t de Student para

amostras independentes ou pelo teste de Mann-Whitney para dados numeéricos e pelo
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teste de qui-quadrado (x?) ou teste exato de Fisher para dados categéricos. A
associagao com ACI (em L) foi analisada pelo coeficiente de correlagdo de Spearman
com as variaveis numeéricas e pelo teste t de Student para amostras para variaveis
categoricas. Ja a analise multivariada foi feita pela regressao linear mdailtipla, que

identificou as variaveis independentes que explicam a variabilidade do ACI (L).

2.6.4 Disponibilidade e acesso aos dados

Os dados do presente estudo estardo disponiveis através de um repositério de

dados universal, além da biblioteca virtual e banco de dados da UNISUAM.

2.6.5 Adequacédo aLei Geral de Protecdo de Dados

O presente estudo esta em consonancia com o0s principios e normas da Lei
Geral de Protecéo de Dados Pessoais (LGPD), Lei n° 13.709/2018.

2.7 Financiamento

Este estudo foi financiado pela Fundacdo Carlos Chagas Filho de Apoio a
Pesquisa do Estado do Rio de Janeiro (FAPERJ, No. E-26/211.104/2021) e pela
Coordenacédo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior - Brasil (CAPES) -
Cddigo Financeiro 001, No. 88881.708719/2022-01 e No. 88887.708718/2022-00).

Quadro 2: Apoio financeiro.

CNPJ Nome | Tipo de Apoio E-mail Telefone
financeiro
33.654.831/0001-36 | CNPq | Auxilio a pesquisa | atendimento@cnpq.br (61) 3211 4000
e Projeto
Universal

30.495.394/0001-67 | FAPERJ | Auxilio a pesquisa | central.atendimento@faperj.br | (61) 3211 4000

00.889.834/0001-08 | CAPES | Bolsa sic@cnpg.br 0800 616161



mailto:atendimento@cnpq.br
mailto:central.atendimento@faperj.br
mailto:sic@cnpq.br?subject=SIC&body=E-mail%20sobre%20o%20SIC.

41

Opcéo 7
2.8 Orcamento
Quadro 3: Detalhamento do orcamento.
Identificacdo do Quantidade Tipo Valor (R$)
orgcamento
Oximetro de pulso 01 Material permanente | 200,00
Mochila 01 Material permanente | 100,00
Peso de 3kg 01 Material permanente | 60,00
Peso de 2kg 01 Material permanente | 45,00
Peso de 1kg x 3 03 Material permanente | 70,00
Papel A4 500 folhas | 01 Custeio 25,00
Cartucho para | 02 Custeio 230,00
impressora
Total em R$ | 730,00
2.9 Cronograma
Quadro 4: Cronograma de execucao.
ETAPA INICIO FIM
8 Elaboracao do projeto de pesquisa 01/2024 12/2025
3 | Exame de Qualificac&o 06/2024 | 06/2024
§ Apreciacdo do Comité de Etica em Pesquisa 06/2024 08/2024
S Registro do protocolo de pesquisa
_‘qoz Elaboragao de manuscrito 01/2024 12/2025
Qe_ Submissdo de manuscrito
Treinamento dos procedimentos 06/2024 12/2024
% | Modelagem do bando de dados
% / Coleta e tabulacéao de dados 06/2024 12/2024
O [Analise dos dados 12/2024 | 03/2025
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Producéo

Elaboragdo de manuscrito 01/2024 12/2025
Deposito do banco de dados em repositério

Submissé&o de relatério para o Comité de Etica 06/2024 08/2024
Elaboracéo do trabalho de concluséo 12/2024 03/2025
Exame de Defesa 03/2025

Submissédo de manuscrito (resultados)

Elaboracdo de midias para disseminacao

Entrega da verséo final do trabalho de concluséo
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Apéndice 1 — Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

(Resolucdo n°466, de 10 de dezembro de 2012. Conselho Nacional de Saude)

O senhor(a) esta sendo convidado a participar de um estudo denominado
“CORRELACAO DA CAPACIDADE FUNCIONAL AO ESFORCO COM
FUNCAO PULMONAR E QUALIDADE DE VIDA EM PESSOAS COM ASMA”,
cujo objetivo é: avaliar a capacidade funcional ao exercicio e a funcéo pulmonar
em pacientes com asma, e correlacionar os resultados com a qualidade de vida
dessa populagéo.

Este estudo justifica-se, pois, esse assunto é importante e pouco
discutido entre as equipes multiprofissionais da saude, ainda h4 uma falta de
estudos em torno do tema. Essa pesquisa pode ajudar os fisioterapeutas a
fazerem planos de tratamento melhores.

Sua participagdo neste estudo € a de realizar um exame para avaliar a
funcdo pulmonar, chamado de espirometria, onde o paciente enche os pulmdes
de ar e assopra no aparelho com forca, durante um periodo determinado pelo
técnico. Dependendo dos resultados apresentados, o exame serd feito mais
uma vez, sendo necessaria a utilizacdo de uma medicacdo broncodilatadora,
inalando com bombinha. Realizara também um outro teste de funcéo pulmonar
chamado Teste de AVD Glittre, durante o teste sera colocado um clipe no nariz
e voceé ir4 respirar através de um bocal conectado a um aparelho, que mede
como o ar se move dentro dos seus pulmdes enquanto VOCEé respira
normalmente ou em diferentes ritmos. Ambos os testes ndo sao dolorosos,
apenas incomodo por conta do clipe no nariz.

Sera realizado também um teste especifico para avaliar a limitagdo
funcional, que consiste em carregar uma mochila nas costas com peso de 2,5
kg (mulheres) e 5 kg (homens), inicialmente sentado(a) em uma cadeira, com a
mochila o senhor(a) deve se levantar e andar por um corredor de 10 metros,
passando por uma escada, que se encontrara na metade desse corredor, até
chegar a uma estante. As prateleiras da estante ficardo posicionadas na altura
da cintura escapular e da cintura pélvica. O senhor(a) deve mover 3 pesos, de
1 kg cada, a partir da prateleira superior para a prateleira mais baixa e, depois,
para o chdo. A seguir, deve realizar a sequéncia inversa, de modo que cada
peso deve ser colocado novamente na prateleira superior. Posteriormente, 0



senhor(a) retornard até se assentar na cadeira e reinicia 0 percurso. O teste
termina quando o senhor(a) completar cinco percursos completos. O senhor(a)
terd que utilizar roupas adequadas como bermuda para que n&do ocorra
alteracao nos resultados dos exames.

Outro teste a ser realizado é a oscilometria de impulso, que serve para
verificar como estd o seu pulméo. Para sua realizacdo o senhor(a) ficara
sentado(a), com apoio das maos nas bochechas e com as narinas ocluidas por
um clipe e, em seguida, ira respirar normalmente por 40 segundos.

Além dos exames, o senhor(a) tera que responder a questionarios de
gualidade de vida que sera apresentado pelo pesquisador. As avaliagdes irdo
durar em média de 15 a 50 minutos e serdo realizadas na Policlinica Piquet
Carneiro, da Universidade do Estado do Rio de Janeiro (UERJ).

Por meio dos resultados dessa pesquisa, 0 senhor (a) podera receber
novas informacdes sobre seu estado de salude em relacéo a capacidade fisica,
além de verificar seu adequado andamento do seu tratamento clinico nos
ultimos meses. Esses dados seréo fornecidos em meio cientifico.

Poderao existir desconfortos e riscos decorrentes do estudo, entre eles:
tonteira, palpitacdo, elevacao ou diminuicdo da presséao arterial, dor depois de
um periodo devido ao teste de forca e falta de ar. J& o teste de sopro pode trazer
um desconforto como cansaco apés o exame. Sua privacidade sera respeitada,
ou seja, seu nome ou qualquer outro dado ou elemento que possa de qualquer
forma te identificar, serdo mantidos em sigilo. Sera garantido o anonimato e sua
privacidade. Caso haja interesse, o senhor(a) ter4 acesso aos resultados do
estudo.

Caso gqueira, o senhor(a) podera se recusar a participar do estudo, ou
retirar seu consentimento a qualquer momento, sem precisar justificar-se, nao
sofrendo qualquer prejuizo a assisténcia que recebe.

Caso tenha qualquer despesa decorrente da participacdo na pesquisa,
havera ressarcimento mediante depdsito em conta corrente, cheque ou dinheiro.
De igual maneira, caso ocorra algum dano decorrente da sua participagdo no
estudo, o senhor (a) sera devidamente indenizado, conforme determina a lei.

Em qualquer etapa do estudo, vocé podera acessar o profissional
responsavel, Paulo Victor Leandro da Silva Pinto (UNISUAM), cujo contato se
daré através do telefone: (21) 99651-1456 ou no endereco Avenida Dom Hélder
Céamara 3913, apartamento 302. Se tiver alguma consideragéo ou duvida sobre
a eética da pesquisa, entre em contato com o Comité de
Etica em Pesquisa do Instituto Superior de Ciéncias de Saude Carlos
Chagas (CEP-IPGMCC) localizado na Av. Beira Mar, 406 — Gr 503 a 506,
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castelo — Rio de janeiro/RJ, CEP: 20021060, telefone (21) 2262-6610 / (21)
2262-6523, e-mail: secretaria@carloschagas.orqg.

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:secretaria@carloschagas.org
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Apéndice 2 — Ficha clinica

FICHA DE AVALIACAO CLINICA

NO

Examinador: Data:  / /
ANAMNESE

Nome Social: Data de Nascimento: / /

Nome completo:

Telefones:( ) Contato para recado: ( )

Estado civil: Profissdo/ocupacao:

Raca (IBGE): ( ) branco ( ) pardo ( ) preto ( )amarelo ( ) indigena

Idade: Género: F( ) M( ) Peso: kg Altura: cm IMC:

Data diagnostico de Asma / /

Faz tratamento clinico paraAsma ( )SIM () NAO

Meédico assistente/Instituicéo:
Diabetes: ( ) SIM () NAO // HAS: ( ) SIM ( ) NAO // Outra(s): ( ) SIM ( ) NAO

Medicamentos em uso:( ) SIM ( ) NAO Qual(is)?

Faz uso de bombinha ( ) SIM ( ) NAO Quais

Fumante: ( ) SIM ( ) NAO  Cigarros/dia_____ Carga tabagica (magos/ano)
H& quanto tempo parou de fumar?
Nas ultimas 4 semanas vocé esteve gripado? ( ) SIM () NAO
Faz atividade fisica: ( ) SIM ( ) NAO Qual?
Frequéncia/semana:
Faz tratamento fisioterapéutico: ( ) SIM () NAO Qual?
Frequéncia/semana:

Nas Gltimas 4 semanas vocé sentiu dores osteomuscular? ( ) SIM () NAO
Vocé tem dispneia? ( ) SIM ( ) NAO

Vocé tem tosse? ( ) SIM () NAO

Voceé tem dor toracica? ( ) SIM ( ) NAO

RESULTADOS DE EXAMES:
10S: / /
LAUDO MEDICO:

ESPIROMETRIA:___ /[
LAUDO MEDICO:




AVALIACAO DA CAPACIDADE FUNCIONAL:
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Nome: Idade:
Peso: [ Altura; Nascimento: / /
Fumante: ( ) SIM ( ) NAO VEF1:

TESTE DE AVD’S GLITTRE

FC PA | SPO2 BORG | FR VENTILACAO
MINUTO
TEMPO
INICIAL TOTAL
POS TESTE
CI INICIAL: Cl FINAL
BRM BRP

AVALIACAO mini-AQLQ

Dominio 1 + + + + =
Dominio 2 + + + =
Dominio 3 + + =

Dominio 4 + + =

Total Média

OBSERVACOES




QUESTIONARIO DE QUALIDADE DE VIDA NA ASMA-VERSAO REDUZIDA (PORTUGUESE VERSION) PREENCHIDO PELO DOENTE
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Por favor responda a todas as perguntas pondo um circulo a volta do numero que melhor descreve como se tem sentido durante
as duas ultimas semanas, por ter asma.
EM GERAL, QUANTO TEMPO, DURANTE AS 2 ULTIMAS SEMANAS:
Sempre Quase sempre Bastante tempo Algum tempo Pouco tempo Quase nunca Nunca

1. Sentiu FALTA DE AR por causa da 1 2 3 4 5 6 7
asma?
2. Se sentiu incomodado/a por, ou teve de 1 2 3 4 5 6 7
evitar um ambiente com PO?
3. Teve um sentimento de FRUSTRACAO, 1 2 3 4 5 6 7
TRISTEZA OU REVOLTA por causa da
asma?
4. Se sentiu incomodado/a por ter 1 2 3 4 5 6 7
TOSSE?
5. Teve MEDO OU RECEIO DE NAO TER A 1 2 3 4 5 6 7
MAO A MEDICAGAO PARA A ASMA?
6. Teve uma sensacdo de APERTO NO 1 2 3 4 5 6 7
PEITO ou de PESO NO PEITO?
7. Se sentiu incomodado/a por, ou teve de 1 2 3 4 5 6 7
evitar um ambiente com FUMO DE
TABACO?
8. Teve DIFICULDADE EM DORMIR BEM 1 2 3 4 5 6 7
DE NOITE por ter asma?
9. Se sentiu PREOCUPADO/A POR TER 1 2 3 4 5 6 7
ASMA?
10.  Sentiu PIEIRA ("GATINHOS") no 1 2 3 4 5 6 7
peito?
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11. Se sentiu incomodado/a por, ou teve 1 2 3 4 5 6 7
de evitar sair por causa do TEMPO, DO CLIMA
OU DA POLUICAO DO AR?

ATE QUE PONTO E QUE SE SENTIU LIMITADO/A DURANTE AS 2 ULTIMAS SEMANAS AO DESEMPENHAR ESTAS ACTIVIDADES, POR TER ASMA?

Completamente Extremamente Muito limitado/a Moderadamente Pouco limitado/a Muito pouco Nada limitado/a
limitado/a limitado/a limitado/a limitado/a
12. ACTIVIDADES EXTEMUANTES (tais 1 7 3 4 5 5 7
como ter de se apressar, fazer ginastica,
comer pela escada acima, praticar
desportao)
13. ACTIVIDADES MODERADAS (iais 1 7 3 4 5 5 7

como andar a pé, fazer o trabalho
domeéstico, tratar do jardim ou do quintal, ir
as compras, subir escadas)

14. ACTIVIDADES SOCIAIS (tais como 1 2 3 4 5 [ 7
falar, brincar com criangas ou pega-las ao
colo, visitar amigos ou familia)

15.  ACTIVIDADES  RELACIONADAS 1 2 3 4 5 [ 7
COM A SUA PROFISSAO (tarefas que
tem de desempenhar no seu trabalho™)

*Se ndo esta empregado/a nem trabalha por conta propria, estas serdo as tarefas que tem de desempenhar a maior parte dos dias

CODIFICACAO DE DOMINIOS:
Sintomas: 1, 4, 6, 8, 10

Limitacéo de actividade: 12, 13, 14, 15
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Anexo 1 — Checklist Etico Preliminar (CEPIist)

A Lista de Itens para o Comité de Etica em Pesquisa (CEPIist) foi elaborada
com base na Resolucéo do Conselho Nacional de Saude No. 466 de 12 de dezembro
de 2012 com o objetivo de melhorar a qualidade das informacdes dos Protocolos de
Pesquisa envolvendo seres humanos que sdo submetidos a apreciacao pelo sistema
CEP/CONEP.

A CEPIlist é preenchida pelo pesquisador principal do projeto antes de sua
submissdo para ser anexada na Plataforma Brasil como “Outros” documentos. O
pesquisador preenchera o nUmero da pagina onde consta a referida informacgéo. Caso
o item nao se aplique, devera ser preenchido com “NA”.

a) Documentos obrigatérios Paginas
a.1l.Termos a) Termo de Anuéncia da instituicdo Pag. 61
proponente redigido em papel timbrado,
datado e assinado por representante

b) Termo(s) de Anuéncia da(s) Pag. 61
instituicdo(des) coparticipante(s)
redigido(s) em papel timbrado, datado(s) e
assinado(s) por representante

a) Termo de Consentimento Livre e Pag. 51
Esclarecido
b) Termo de Assentimento Livre e Esclarecido NA
c) Termo de Autorizacéo para Uso de Dados NA
secundarios
a.2.Cronograma | a) Cronograma detalhado quanto as etapas Pag. 43
do projeto de pesquisa
a.3.0rgcamento a) Orcamento detalhado quanto a aplicacéo Pag. 42
dos recursos
b) Citacao do(s) patrocinador(es) da pesquisa NA
a.4.Declaragbes |a) Declaracéo de Instituicdo e Infraestrutura NA

redigido em papel timbrado, datado e
assinado por representante

b) Declaracdo de Pesquisadores NA
c) Declaracdo de Patrocinador NA
a.5. Dispensa a) Justificativa para dispensa do Termo NA
solicitada pelo pesquisador responsavel ao
Sistema CEP/CONEP
b) Projeto de pesquisa (PP) Paginas
b.1.Introducgao a) Fundamentagéo em fatos cientificos, Pag 18 a
experimentacao prévia e/ou pressupostos 30
adequados a area especifica da pesquisa
b.2. Materiais e a) Métodos adequados para responder as Pag 31
Métodos guestdes estudadas, especificando-os,

seja a pesquisa qualitativa, quantitativa ou
quali-quantitativa

b) Calculo e/ou justificativa do tamanho da Pag. 40
amostra



http://conselho.saude.gov.br/resolucoes/2012/Reso466.pdf
http://conselho.saude.gov.br/resolucoes/2012/Reso466.pdf
http://plataformabrasil.saude.gov.br/
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c) Critérios de inclusao e exclusao bem Pag. 33
definidos
d) Procedimento detalhado de recrutamento Pag. 31
dos participantes
e) Local(is) de realizacdo da(s) etapa(s) da Pag. 31
pesquisa
f) Periodos de wash-out ou uso de placebo NA
justificados e com andlise critica de risco
g) Explicacao detalhada e justificada dos Pag 34 a
exames e testes que serao realizados 39
h) Manutencdo dos dados da pesquisa em
arquivo, fisico ou digital, sob guarda e
responsabilidade do pesquisador principal,
por 5 anos apds o término da pesquisa
i) Critérios detalhados para suspender e Apéndicel
encerrar a pesquisa Pag. 51 a
53
b.3.Apéndices e |a) Questionario(s) para coleta de dados Apéndice
Anexos 2 Pag 56
e 57
c) Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) Paginas
c.l. Informacdes | a) Titulo do projeto abaixo do titulo do Termo | Apéndicel
Obrigatorias Pag. 51
b) Informacdes prestadas em linguagem clara | Apéndicel
e acessivel ao participante Pag. 51
c) Justificativa e os objetivos claros e bem Apéndicel
definidos Pag. 51
d) Procedimentos e métodos detalhados a Apéndicel
serem utilizados na pesquisa Pag. 51
e) Possibilidade de inclusédo (sorteio) em NA
grupo controle ou experimental
f) Possiveis desconfortos e riscos Apéndicel
decorrentes da participacdo na pesquisa Pag. 52
g) Possiveis beneficios decorrentes da Apéndicel
participacdo na pesquisa Pag. 52
h) Providéncias e cautelas a serem Apéndicel
empregadas para evitar e/ou reduzir efeitos | Pag. 52
e condicOes adversas que possam causar
dano
i) Formas de acompanhamento e assisténcia | Apéndicel
a que terao direito os participantes da Pag. 52
pesquisa para atender complicacdes e
danos decorrentes, direta ou indiretamente,
da pesquisa
j) Garantia de plena liberdade ao participante | Apéndicel
da pesquisa, de recusar-se a participar ou Pag. 52

retirar seu consentimento, em qualquer
fase da pesquisa, sem penalizacéo
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k) Garantia de manutencao do sigilo e da Apéndicel
privacidade dos participantes da pesquisa Pag. 52
durante todas as fases da pesquisa
[) Garantia de que o participante da pesquisa | Apéndicel
recebera uma via do Termo Pag. 52
m) Garantia de ressarcimento e como serao Apéndicel
cobertas as despesas tidas pelos Pag. 52
participantes da pesquisa e dela
decorrentes
n) Explicita a garantia de indenizagéo diante | Apéndicel
de eventuais danos decorrentes da Pag. 52
pesquisa
0) Esclarecimento sobre a possibilidade de NA
inclusdo do participante em grupo controle
ou placebo, explicitando, claramente, o
significado dessa possibilidade
p) Compromisso de encaminhar os resultados | Apéndicel
da pesquisa para publicacdo em meio Pag. 52
cientifico
gq) Declaracéo do pesquisador responsavel Apéndicel
gue expresse o cumprimento das Pag. 52
exigéncias da Resolucao No. 466/2012
) Declaracao do pesquisador responsavel de | Apéndicel
gue os resultados dos exames e/ou dados Pag. 52
da pesquisa serdo de responsabilidade dos
pesquisadores
c.2. Pesquisador | a) Consta, em todas as folhas e vias do Apéndicel
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Identifying treatable trait of dynamic hyperinflation in adults living with

asthma using the ADL-Glittre test

Background: Dynamic hyperinflation (DH) is a treatable trait that impairs activities of daily
living and should therefore be detected early. We aimed to identify DH in adults living with
asthma (alwA) using the Glittre-ADL test (TGlittre) and to assess the association of DH with
small airway dysfunction (SAD) and quality of life (QoL). Methods: This is a cross-sectional
study in which 41 alwA underwent the TGlittre coupled with dynamic ventilation measurement,
with detection of DH using inspiratory capacity (AIC). They also underwent spirometry,
impulse oscillometry (10S), and the Mini-AQLQ. Results: In TGlittre, 19 participants
presented DH at the end of the test, while 22 did not. Although participants in the DH group
took longer to complete the TGlittre tasks, there were no statistical differences between the 2
groups (269.9£77.1 vs. 260.1+£73.8% predicted, p=.68). While the DH and NDH groups did not
show significant differences in any of the spirometric parameters, these two groups differed in
IOS parameters, with higher values for frequency response (Fres, p=.037) and heterogeneity of
resistance between 5-20 Hz (R5-R20, p=.003] in the DH group. Although AIC did not show
significant correlations with either spirometric or Mini-AQLQ parameters, there were several
significant correlations with 10S parameters. In the multiple linear regression, Fres and R5-R20
explained 51% of IC variability. Conclusion: In alwA, TGlittre is able to detect DH in around
half of the cases. Having DH does not have a negative impact on performance during TGlittre.

However, the more severe the DH, the more severe the SAD.
Introduction

Asthma is a disease characterized by chronic airway inflammation that can be
exacerbated by various factors that induce edema, cellular infiltration, smooth muscle
contraction, hyperproduction of secretion, and, consequently, expiratory flow limitation (EFL)
(1). In general, both chronic inflammation and airway hyperresponsiveness usually persist, even
when symptoms are absent or lung function is normal, but they can be alleviated with treatment
(2). There are around 334 million adults living with asthma (alwA), with its incidence
increasing rapidly by around 20-25% every 10 years, and it is estimated that by 2025 this
number will rise to 400 million (3). In addition to being a common disease worldwide, asthma
has a major impact on activities of daily living (ADLs) and quality of life (QoL) (4). Several
mechanisms are responsible for limiting ADLs in asthma, such as respiratory and peripheral
muscle deficiencies and the negative impact of systemic corticosteroids (5). Treatable traits are
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proposed as a new paradigm for the management of airway diseases—especially asthma—since
they group measurable, modifiable, and clinically relevant phenotypes or endotypes to
administer personalized treatment (6,7). In asthma, one of the potentially treatable traits that
has been evaluated the most is small airway dysfunction (SAD), which is currently recognized
as the main site of EFL (8) and is present in 50-60% of people with asthma (9). The small
airways are called the “silent zone of the lungs” because extensive disease can be severe but
may not be detected on conventional pulmonary function tests (PFTs) (10). In asthma, SAD
contributes significantly to its pathophysiology and is present at all levels of severity, including
the early stages of asthma (11,12). SAD involves inflammation and remodeling of the smooth
muscle that affects the rigidity of the small airways wall, causing dysfunction in their
distensibility (11,13). It is of great interest to assess the extent to which SAD contributes to
morbidity in asthma, as small airway resistance is associated with asthma attacks and worsening
of QoL (14).

Dynamic hyperinflation (DH) has also been recognized as a potentially treatable trait
that significantly impairs ADLs in alwA (15,16). It is caused by a reduction in inspiratory
capacity (IC) due to increased ventilation during exertion as a result of expiratory flow
limitation (EFL) and an increase in end-expiratory lung volume (EELV) since expiration is
interrupted by the next inspiration (17). With the increase in EELV, an unfavorable thoraco-
pulmonary configuration is created which forces the inspiratory muscles to overcome the
inward recoil of the respiratory system at the onset of inspiration, before airflow can pass
through the airways (18). DH induces an intrinsic positive end-expiratory alveolar pressure and
a limiting inspiratory load, which increases the elastic loading and leads to an increase in the
mechanical impedance of the respiratory system on inspiratory muscles (19). Individuals with
severe asthma develop DH during exercise to the same extent as individuals with COPD (4).

In asthma, dyspnea on exertion is the main symptom limiting exercise tolerance and is
possibly a consequence of both inspiratory effort and DH (5). DH potentially worsens when
respiratory demand increases during exercise, creating a sensation of dyspnea as respiratory
work intensifies (20). A simple, low-cost, and easy-to-perform submaximal test to assess DH
is the Glittre-ADL test (TGlittre), which has already been used for this purpose in COPD
patients and individuals with obesity (2,17). The TGlittre consists of a circuit with standardized
activities of getting up from a chair, walking, carrying weights, going up and down steps, and
moving objects from a shelf (21). These standardized activities were selected because they

reflect ADLs as closely as possible, and alwA can suffer a major impact of the disease on their
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ADLs (22). Importantly, the TGlittre has been shown to be a valid test for assessing ADLS in
alwA with varying degrees of severity (23,24), indicating that the TGlittre can assess
performance in ADLSs in a respiratory disease as heterogeneous as asthma, which enhances its

clinical utility.

Since DH and SAD are potentially treatable traits in asthma, it is essential to explore the
determinants of exertional dyspnea in this population. Understanding DH may provide new
insights into the mechanisms limiting ADLs and thus inform asthma treatment strategies. This
is especially important because asthma patients with poor disease control are more likely to
have limitations in ADLs, although this is not reflected in their lung function assessed by
conventional PFTs (24).

Although TGlittre has previously been assessed in asthma, it is not yet known how these
individuals behave physiologically during the test, including the development of DH. In
parallel, new biological treatments have shown promising results in reducing SAD, providing
evidence of possible changes in asthma progression and outcomes (13). We hypothesized that
the more severe the SAD assessed at rest, the greater the small airway collapse and DH during
exertion in individuals with asthma, and this can be detected by TGlittre. Thus, we aimed to
identify DH in alwA using the TGlittre and to assess the association of DH with SAD and QoL.

Methods

Study design, participants, and ethics Between March and December 2024, we
conducted a cross-sectional observational study in individuals with asthma >18 years at the
Piquet Carneiro University Polyclinic of the State University of Rio de Janeiro (UERJ), Brazil.
We adopted the following inclusion criteria: use of medical treatment for at least 6 months, and
clinically stable asthma for at least 30 days. We used the following exclusion criteria: history
of smoking &gt;10 pack-years, presence of pulmonary comorbidities unrelated to asthma,
presence of uncontrolled hypertension, presence of significant limitations due to
osteoarthropathy, individuals undergoing any orthopedic surgery in the previous year, and
individuals unable to perform TGlittre. All participants were under optimal inhalative treatment
according to the stage of the disease, which was not interrupted on the day of the study. None

of the participants were on systemic corticosteroids or biologics at the time of enrollment.
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The Research Ethics Committee of the Carlos Chagas Higher Institute of Health
Sciences, Rio de Janeiro, Brazil, approved the protocol under CAAE- 80643724.6.0000.0251,

and all patients signed the consent form.

Mini-Asthma Quality of Life Questionnaire (Mini-AQLQ)

The Mini-AQLQ contains 15 questions, each with seven answer options, where 1
represents maximally impaired and 7 represents not impaired. The questionnaire is analyzed
directly from the assigned scores, and the results are expressed as an average score for the 4
domains (symptoms, activities, emotional, and environmental). The overall score for the entire
questionnaire is estimated by averaging all the questions. In the Mini-AQLQ, the higher the
score, the better the QoL (25).

Pulmonary function tests

To assess SAD, we performed impulse oscillometry (10S) on the Quark i2m equipment
(Cosmed, Rome, Italy), following previous recommendations (26). We assessed the following
resistive and reactive parameters: respiratory system resistance (Rrs) at 5 Hz (R5) and 20 Hz
(R20); mean resistance between 5-20 Hz (Rm); frequency-dependence of resistance (R5-R20);
frequency response (Fres); respiratory system reactance (Xrs) at 5 Hz (X5) and 20 Hz (X20);
and reactance-area (Ax). A Fres value &gt;12 Hz and an Ax value >8.66 cm H 2 O/L/s were
considered abnormal (27,28). We conducted the spirometry test with a Vitatrace VT 130 SL
device (Codax Ltda, Rio de Janeiro, Brazil), following previous standardizations (29). We used
the Brazilian predicted equations to interpret the spirometry (30).

Glittre-ADL test

Participants had their ADLs assessed using the TGlittre, following previous standardizations
(21). Female participants completed the course carrying a 2.5 kg backpack and male
participants carried a 5 kg backpack (Figure 1). The time participants took to perform five laps

was recorded and the values were compared to the Brazilian predictions of Reis et al. (31).

Pulmonary ventilation measurements were incorporated into the TGlittre using the

Spiropalm ® portable device (Spiropalm 6MWT, Cosmed, Rome, Italy) to assess dynamic
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ventilation. With participants seated in the chair before the beginning of the test, a silicone face
mask was attached to their faces. Before and at the end of the TGlittre, IC was measured, and a
decrease of >100 mL (AIC) during exertion was defined as DH (32). In addition to IC, other
dynamic ventilatory responses were measured, including minute ventilation (VE) and breathing
reserve (BR). BR indicates how closely VE approaches maximal ventilation during exertion
and was calculated as the difference between maximal voluntary ventilation (MVV) and VE
peak ([MVV- VE peak ]/MVV) (17). This study considered BR &It;30% severe EFL on
exertion (32). MVV was determined by the device as forced expiratory volume in the 1 st sec
(FEV 1) times 40. Spiropalm ® also provided heart rate and peripheral oxygen saturation (SpO
2).

Data analysis

The normality of the data distribution was verified using the Shapiro-Wilk test and
graphical analysis of the histograms. For comparison purposes, patients were divided into 2
groups according to DH at the end of TGlittre: those who developed DH (DH group) and those
who did not (NDH group). The comparison of variables between the two groups was analyzed
as follows: numerical data: Student’s t-test for independent samples or the Mann-Whitney test;
and categorical data: chi-square test or Fisher’s exact test. The association between AIC (L) and
the other variables was analyzed as follows: numerical variables: Spearman’s correlation
coefficient; and categorical variables: Student’s t-test for independent samples. We applied
multiple linear regression (MLR) to identify the independent variables that explained the
variability of AIC. The criterion for determining significance was the 5% level. Statistical

analysis was processed using SPSS software version 26.

Results

Of the 44 alwA eligible for the study, three were excluded for the following reasons:
two for stopping TGlittre due to severe dyspnea and one for a history of smoking &gt;10 pack-
years. The sample thus consisted of 41 participants (29 women and 12 men), with a mean age
of 48.1 + 15.9 years.
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Regarding TGlittre, 19 (46.3%) participants developed DH at the end of the test. When
comparing the DH and NDH groups, no significant differences were observed concerning
gender, age, body mass index, time since diagnosis, smoking history, hypertension, and
diabetes. The two groups also showed no significant differences regarding the Mini-AQLQ.
Although participants in the DH group took longer to complete the TGlittre tasks, there were
no significant differences between the two groups (269.9 + 77.1 vs. 260.1 = 73.8% predicted,
p=.68). It should be noted that both groups took significantly longer to perform the TGlittre
tasks when compared to the Brazilian predicted values (31). The DH group showed lower
baseline SpO 2 (95-98) vs. 98 (97-99)%, p=.005] and higher VE peak [26.8 (22—-35) vs. 20.9
(17-29) L/min, p=.030]. Table 1 shows the comparison between clinical data, quality of life,

and TGlittre results between alwA who did and did not undergo DH during the functional test.

Spirometry and 10OS were altered in 25 (61%) and 37 (90.2%) cases of the total sample,
respectively. Although altered spirometry was more frequent in the DH group, there was no
significant difference between the two groups (63.2 vs. 59.1%, p=.79). The DH and NDH
groups showed no significant differences in any of the spirometric parameters. Regarding IOS,
a diagnosis of SAD was made in 19 (100%) participants in he DH group and only 18 (81.8%)
in the NDH group (p=.072). The median values of R5 [8.9 (7.2-11) vs. 7.7 (6.7-8.6) cm H 2
O/L/s, p=.020], R5-R20 [1.5 (0.7-3.4) vs. 0.6 (0.4-1.2) cm H 2 O/L/s, p=.003], Fres [7.4 (6.5—
13) vs. 6.6 (6-7.5) Hz, p=. 037], and Ax [23 (17-52) vs. 10.3 (8-27) cm H 2 O/L/s, p=.009]
were higher in the DH group, while the median X5 values [-3.7 (-6—3.2) vs. -2.6 (-3.9—2.1)
cm H 2 O/L/s, p=.005] were lower in the DH group. Table 2 shows the comparison of PFT

results between
participants with and without DH.

Regarding PFTs, AIC (L) correlated significantly with X5 (r s =-0.398, p=.009), R5-
R20 (r s =-0.589, p=.0001), Fres (r s =-0.322, p=.040), X5 (r s =0.490, p=.001), and Ax (r s =-
0.355, p=.022). As for the variables obtained during TGlittre, AIC correlated significantly with
basal SpO 2 (r s =0.449, p=.003), resting VE (r s =-0.398, p=.010), VE peak (r s =-0.358,
p=.021), and basal IC (r s =0.311, p=.048). The SAD subgroup showed a lower AIC than the
non-SAD subgroup (-0.11 = 0.41 vs. 0.58 + 0.36 L, p&It;.002). Table 3 and Figure 2 show

Spearman’s correlation coefficients for DH with clinical data, QoL, PFTs, and TGlittre results.

In the MLR for AIC, Fres and R5-R20 were the only independently predictive variables,
explaining 51% of their variability (Table 4).
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Discussion

A stepwise approach to management often leads to under- or over-treatment of patients
with different asthma phenotypes, entailing potential harm to them. An alternative to the
stepwise approach is to target treatable traits, which are present in different asthma phenotypes,
such as DH and SAD (33). The main findings of this study were that almost half of our patients
developed DH at the end of TGlittre. Although the performances of the DH and NDH groups
were similar in the TGlittre, they took about 55% longer to complete the TGlittre than
individuals without asthma. Although spirometric parameters were not able to predict DH, 10S
parameters were much more altered in the DH group, with significant differences. In alwA,
there is a relationship between DH and SAD, but not between DH and QoL. To our knowledge,

this is the first study to evaluate the association between DH and SAD in alwA.

DH is a treatable trait for which diagnostic criteria and specific interventions are
available, and the strong association between DH and mortality fully justifies looking for DH
in exercise tests (34). Using the TGlittre—an easy-to-perform, reliable test—we have
demonstrated that almost 50% of alwA develop DH. Also using a field test in severe alwA,
Benfante et al. showed that IC drops significantly during the 6-min walk test (6MWT) to the
same extent as COPD subjects with a similar degree of lung impairment (4). Even in mild to
moderate alwA, Laveneziana et al. also reported the occurrence of DH during a short
cardiopulmonary exercise test (CPET) in a subgroup of individuals (35). In asthma, it is
plausible to speculate that the state of chronic airway inflammation could lead to edema and
contraction of the airway smooth muscle which, in turn, are responsible for the collapse of the
small airways and EFL, leading to DH. Furthermore, DH can also exert pro-inflammatory

effects (mainly through cellular stretch), thus acting as a potent inflammatory stimulus (4).

Another aspect that should be highlighted is that, when considering the total sample, our
patients took longer to complete TGlittre than the alwA evaluated in the study by Puzzi et al.
(265.4 £ 74.8 vs. 201 + 42 sec); this was independent of the spirometry test because the mean
FEV 1 of both studies was similar (73 £ 22 vs. 74 £ 18 % predicted) (36). One possible
explanation for this finding is the higher mean age of our sample (48 £ 16 vs. 43 = 14 years)
since age is one of the variables that most impact performance in the TGlittre (31). Interestingly,
our findings showed that DH did not interfere with the performance of the alwA because the

time taken to complete the TGlittre was similar between the DH and NDH groups. This had
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already been observed previously by Vermeulen et al.; they noted that not all alwA
systematically develop DH during exercise, and DH does not necessarily seem to affect their
fitness capabilities (5). All things considered, it is essential in clinical practice to assess DH
during the application of TGlittre in alwA, especially considering the availability of treatments

aimed at DH that justify its status as a treatable trait.

In alwA, SAD can have a significant impact on respiratory mechanics, while worsening
clinical symptoms (12). In our study, 90% of the sample presented SAD by IOS, which is
relevant in clinical practice given that current therapeutic strategies can unlock the small airway
compartment and combat inflammation (11). Importantly, we showed a close relationship
between SAD and DH, with Fres and R5-R20 explaining 51% of the variability in DH in the
sample studied. This finding had already been speculated by Salameh et al. in individuals with
mild asthma using CPET. These authors observed exercise-induced bronchoconstriction and
DH in individuals with lower forced expiratory flow during the middle half of the FVC
maneuver (FEF 25-75%) at rest, the latter parameter being a marker that suggests SAD (37). It
is plausible to speculate that inflammation at the level of the peripheral airways in asthma is
responsible for the occurrence of EFL and DH since the small airways are the main site of
inflammation (4). Given the vast cross-sectional area of the small airways in relation to the
large airways, occlusion of 80% of the small airways produces trivial increases in resistance
and reductions in airflow rates, and this degree of SAD has a major effect on lung distensibility,
also explaining the relationship between SAD and DH (8). It is worth noting that we did not
observe a relationship between fixed EFL in spirometry and DH, which supports the previous
notion that there is partial independence between DH and obstruction of larger-caliber airways
(34).

The negative impact of asthma on patients includes reduced participation in sports, as
well as reduced physical, social, and daily activities and school/work absenteeism, and therefore
assessing the correlations between ADLs and TGlittre is an essential aspect to be studied (23).
Using the Mini-AQLQ, we observed that the overall score was &It;4, which indicates a limited
daily life due to asthma (38). Remarkably, we did not observe significant differences between
the DH and NDH groups nor significant correlations between DH and the different domains or
the Mini-AQLQ overall score. Although uncontrolled asthma is associated with a twofold
increased risk of limiting physical activities with a negative impact on work and regular
activities (39), our results suggest that DH alone does not justify the worsening of QoL.
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Some limitations of this study should be pointed out. First, the absence of a larger group
of alwA and the cross-sectional nature of the study did not allow the establishment of a cause-
effect relationship. Second, little is known at the individual level about daily activities and
previous conditioning, which could potentially have affected performance during TGlittre.
Third, CPET has been used to detect DH in alwA; however, CPET is generally impractical in
the routine of respiratory medicine because it requires specialized equipment and trained
technicians. Despite these limitations, future randomized controlled studies that consider
therapeutic interventions and severity subcategories may be useful to better understand the
relationship between ventilation dynamics during exertion assessed by TGlittre and SAD,
especially since both DH and SAD are now understood to be treatable traits.

In conclusion, our findings show that in alwA, TGlittre is capable of detecting DH in
about half of the cases. The presence of DH does not have a negative impact on performance
during TGlittre. However, the more intense the DH, the more severe the SAD. Furthermore,
there is no relationship between DH and QoL. Therefore, it is essential to incorporate the
assessment of ventilation dynamics during TGlittre in alwA, since it can be detected even in
those with normal spirometry and/or good performance during TGlittre.
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TABLES

Table 1. Comparisons of clinical data, quality of life, and ADL-Glittre test results between patients with and without dynamic hyperinflation.

82

Variable Total sample DH group NDH group p-value
Clinical data
Female/male ratio 29/12 12/7 17/5 32
Age (years) 48 +16 5117 46 £ 15 34
BMI (kg/m?) 27.4 (26-31) 27.5(26-31) 27.2 (24-32) 37
Time since diagnosis (years) 16 (4.5-41) 21 (5-49) 15 (4-40) 44
Smoking history (years) 11 (26.8%) 7 (36.8%) 4 (18.2%) 17
Hypertension (%) 15 (36.6%) 8 (42.1%) 7 (31.8%) 49
Diabetes (%) 6 (14.6%) 3 (15.8%) 3 (13.6%) .59
Mini-AQLQ
Symptoms 48+19 4.7+2 49+1.9 75
Activities 43+£1.5 42+14 44+1.6 74
Emotional 3+14 29+1.4 3.1+1.4 .70
Environmental 25+1.3 23+1.4 27+1.1 42
Total 3.7+1.2 3612 3.7£1.3 .89
Glittre-ADL test
Total time (sec) 265.4+£74.8 269.9£77.1 260.1 £73.8 .68
Total time (% predicted) 155.4 +£32.8 157.1 £32.6 153.5+33.9 73
Basal SpO2 (%) 98 (96-98) 96 (95-98) 98 (97-99) 005
End-of-test SpO> (%) 97 (96-99) 96 (94-99) 98 (96-98) A1
Basal HR (pulse/min) 79.7+11.4 773+12.6 81.8 £10.1 21
End-of-test HR (pulse/min) 98.1+£19.3 100.2 £21.7 96.3+17.2 .53
Resting VE (L/min) 8.8 (5-13.7) 10.2 (7.7-16.6) 7.4 (4.6-12.8) 14
VEpeak (L/min) 24.1 (17-31) 26.8 (22-35) 20.9 (17-29) 030
BR (%) 58 (41-74) 47 (39-80) 62.5 (46-73) 46
Basal IC (L) 23+14 23+0.9 23+1.8 NA
End-of-test IC (L) 22+ 1.4 1.9+0.8 25+1.7 NA
AIC (L) -0.04 £ 0.45 -0.40 +£0.36 0.27+0.25 NA

Data represent mean + standard deviation, median (quartiles) or number (percentage).
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DH group: patients with dynamic hyperinflation; NDH group: patients without dynamic hyperinflation; BMI: body mass index; Mini-AQLQ: mini-
Asthma Quality of Life Questionnaire; SpO2: peripheral oxygen saturation; HR: heart rate; VE: minute ventilation; BR: breathing reserve;

IC: inspiratory capacity; NA: not applicable.



Table 2. Comparison of pulmonary function test results between patients with and without dynamic hyperinflation.
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Variable Total sample DH group NDH group p-value

Spirometry
FVC (% predicted) 81.9+18.3 78.1+17.8 85.3+18.6 21
FEV1 (% predicted) 72.8+21.7 69.3+19.8 75.9 £ 23.2 34
FEV1/FVC (%) 76.8 (65-83) 75.9 (62-81) 76.8 (66-84) .76
FEF25.750 (% predicted) 58 (37-82) 50.6 (31-78) 65.4 (43-86) 21

Impulse oscillometry
Rm (cm H20/L/s) 7.5(6.9-8.2) 7.5(6.6-8.2) 7.1(6.9-8.1) 90
R5 (cm H20/L/s) 8.1(7.1-9.4) 8.9 (7.2-11) 7.7 (6.7-8.6) .020
R20 (cm H20/L/s) 6.7 (5.9-7.6) 6.7 (5.9-7.4) 6.6 (5.9-7.6) .96
R5-R20 (cm H20/L/s) 0.8 (0.6-2.2) 1.5(0.7-3.4) 0.6 (0.4-1.2) .003
Fres (Hz) 7.1 (6.3-8.6) 7.4 (6.5-13) 6.6 (6-7.5) .037
X5 (cm H20/L/s) -3.3 (-4.8—-2.5) -3.7 (-6—3.2) -2.6 (-3.9—2.1) .005
X20 (cm H20/L/s) -0.6 (-1.7—0.1) -0.7 (-2-0.1) -0.3 (-1.5--0.2) .96
Ax (cm H20/L/s) 18.6 (12-35) 23 (17-52) 10.3 (8-27) .009

Data represent median (quatiles). The values in bold refer to significant differences.

DH group: patients without dynamic hyperinflation; NDH group: patients with dynamic hyperinflation; FVVC: forced vital capacity; FEV: forced

expiratory volume in the 1% sec; FEF2s5.750: forced expiratory flow during the middle half of the FVC maneuver; Rm: mean resistance between
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5-20 Hz; R5: respiratory system resistance at 5 Hz; R20: respiratory system resistance at 20 Hz; R5-R20: heterogeneity of resistance between

5-20 Hz; Fres: frequency response; X5: respiratory system reactance at 5 Hz; R20: respiratory system reactance at 20 Hz; Ax: reactance-area.
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Table 3. Spearman correlation coefficients for dynamic hyperinflation with clinical data, quality of life, pulmonary function test, and ADL-Glittre

test results.

Variable AIC (L)

Is p-value
Age -0.098 54
BMI -0.190 23
Time since diagnosis -0.114 48
Mini-AQLQ Symptoms 0.079 .62
Mini-AQLQ Activities 0.143 37
Mini-AQLQ Emotional 0.152 34
Mini-AQLQ Environmental 0.109 .50
Mini-AQLQ Total 0.035 .83
FVC 0.118 46
FEV:1 0.154 .82
FEVi/FVC -0.027 87
FEF25.75% 0.154 34
Rm 0.074 .65
R5 -0.398 .009
R20 -0.066 .68
R5-R20 -0.589 .0001
Fres -0.322 .040
X5 0.490 .001
X20 0.014 .93
AX -0.355 .022
Total time (min) 0.190 .23
Total time (% predicted) 0.179 .26
Basal SpO- 0.449 .003
End-of-test SpO» 0.105 52
Basal HR 0.131 41
End-of-test HR 0.188 24
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Resting VE -0.398 .010
VEpeak '0358 021
BR -0.029 .86
Basal IC 0.311 .048
End-of-test IC 0.220 A7

The values in bold refer to significant differences.

IC: inspiratory capacity; BMI: body mass index; FVC: forced vital capacity; FEV|: forced expiratory volume in the 1% sec; FEF2s5.750: forced
expiratory flow during the middle half of the FVC maneuver; Rm: mean resistance between 5-20 Hz; R5: respiratory system resistance at 5
Hz; R20: respiratory system resistance at 20 Hz; R5-R20: heterogeneity of resistance between 5-20 Hz; Fres: frequency response; X5:
respiratory system reactance at 5 Hz; R20: respiratory system reactance at 20 Hz; Ax: reactance-area; SpO.: peripheral oxygen saturation;

HR: heart rate; VE: minute ventilation; BR: breathing reserve.
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Table 4. Multivariate linear regression models for delta inspiratory capacity using clinical data and pulmonary function test results.

Variables B SEB p-value R Adjusted R?
Constant 0.689 0.138 <.0001
Fres -0.068 0.018 <.0001 0.64 0.40
R5-R20 -0.123 0.039 .003 0.73 0.51

B: regression coefficient; SEB: standard error of the regression coefficient; R: cumulative correlation coefficient; R% cumulative adjusted

coefficient of determination; Fres: frequency response; R5-R20: heterogeneity of resistance between 5-20 Hz.
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Figure captions

|( 10m )'

Figure 1. Glittre-ADL test tasks with the participant wearing the portable device to assess
dynamic ventilation. The participant, seated in a chair, stood up and walked a distance of 10
m. Halfway through the distance, the participant walked up and down a ladder with three
steps. At the end of the course, the participant moved three objects, each weighing 1 kg,
which were placed on a shelf with two shelves whose heights were aligned with the shoulder
and pelvic girdle, respectively, until the objects were finally placed on the floor. The three
objects were then moved from the floor to the highest shelf in the same manner, but in reverse
order. The participant then returned the same way, at which point a lap was counted. The test
ended when five rounds had been completed.
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Figure 2. Relationships of the relative delta of the IC (AIC) with frequency response (7~=-
0.322, p=.040) (A) and with heterogeneity of resistance between 5-20 Hz (R5-R20, »~=-0.589,
p=.0001) (B).
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