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RESUMO

MATOS, L. U. I. Fatores progndsticos relacionados a mortalidade em
pacientes com Esclerose Lateral Amiotrofica em ventilagdo ndéo
invasiva. 2018. 91 f. Dissertacdo (Mestrado em Ciencias da Saude) —
Programa de Pés-graduacao em Ciéncias da Saude, Faculdade de Medicina,
Universidade Federal de Goias, Goiania, Goias, 2018.

A esclerose lateral amiotrofica (ELA) é uma doenca neurodegenerativa sem
tratamento curativo até 0 momento. A insuficiéncia respiratoria € a principal
causa de mortalidade na doenca e a ventilacdo n&o invasiva domiciliar é o
tratamento mais eficaz. Foi objetivo deste estudo investigar os fatores
prognésticos relacionados ao 6bito em pacientes com esclerose lateral
amiotrofica utilizando ventilacdo ndo invasiva domiciliar. Realizou-se um
estudo de coorte retrospectivo em individuos portadores de ELA em VNI
domiciliar, admitidos em um Centro especializado no atendimento de
doencas neuromusculares em Goiania, Goias. Foram avaliados prontuarios
de 144 pacientes, através de uma ficha de coleta de dados padronizada. A
prevaléncia do 6bito na populacao estudada foi de 56,9%, estando associada
com idade = 60 anos (Odds Ratio ajustada 2,76; IC95% 1,37-5,58; p<0,001),
incapacidade para realizar espirometria (Odds Ratio ajustada 2,34; IC95%
1,17-4,70; p=0,02) e hipercapnia diurna (Odds Ratio ndo ajustada 10,78;
IC95% 1,26-92,35; p=0,03). A avaliacéo do tempo entre o inicio dos sintomas
até a instituicdo da VNI demonstrou ser um fator significativo para a
ocorréncia do obito (p< 0,007). Esses achados sugerem que o diagnéstico
mais precoce da esclesose lateral amiotrofica, reduz a mortalidade nessa
doenca.

Palavras-chave: ELA. Ventilagdo n&o invasiva. Tragueostomia. Mortalidade.



ABSTRACT

MATOS, L. U. I. Prognostic factors for mortality in patients with
Amyotrophic Lateral Sclerosis using noninvasive ventilation. 2018. 91 f.
Dissertation (Master in Health Sciences) — Programa de Pds-graduacao em
Ciéncias da Saude, Faculdade de Medicina, Universidade Federal de Goias,
Goiania, Goias, 2018.

Amyotrophic lateral sclerosis (ALS) is a neurodegenerative disease without
curative treatment to date. Respiratory failure is the leading cause of mortality
in the disease and noninvasive home ventilation is the most effective
treatment. The objective of this study was to investigate prognostic factors
related to death in patients with amyotrophic lateral sclerosis using
noninvasive home ventilation. A retrospective cohort study was carried out in
individuals with ALS in the home NIV, admitted to a specialized center for the
treatment of neuromuscular diseases in Goiania, Goias. The medical records
of 144 patients were evaluated through a standardized data collection form.
The prevalence of death in the studied population was 56.9%, being
associated with age = 60 years (Odds Ratio adjusted 2.76, 95% CI 1.37-5.58,
p <0.001), inability to perform spirometry (Adjusted odds ratio 2.34, 95% CI
1.17- 4.70, p = 0.02) and diurnal hypercapnia (unadjusted Odds Ratio 10.78,
95% CI 1.26-92.35, p = 0.03) . The time between the onset of symptoms and
the institution of NIV proved to be a significant factor for the occurrence of
death (p <0,007). These findings suggest that the earlier diagnosis of
amyotrophic lateral sclerosis, reduces the mortality in this disease.

Keywords: ALS. Non-invasive ventilation. Tracheostomy. Mortality.






1 INTRODUCAO

A Esclerose Lateral Amiotréfica (ELA) é a doenca do neurdnio
motor mais comum, frequentemente esporadica, e caracterizada pela
degeneracdo progressiva dos neurbnios motores superiores e
inferiores no cérebro, tronco encefélico e medula espinhal. O quadro
clinico é caracterizado por fraqueza e atrofia muscular progressiva que
usualmente leva a disfagia e insuficiéncia respiratoria (GORDON,
2013).

No estagio inicial da doenca, quando os musculos respiratérios
ainda ndo apresentam alteracdes suficientes para causar problemas
significativos na funcéo pulmonar durante o dia, os pacientes com ELA
podem sofrer de grave hipoventilacdo noturna em consequéncia de
uma somatéria de efeitos, como distlrbios respiratérios do sono,
hipotonia dos musculos acessérios da respiracdo, fraqueza

diafragmaética e a posicao supina (KIM et al., 2007).

Estes pacientes devem ser avaliados através de exames que
possam detectar comprometimento de musculatura inspiratoria,
expiratdria e estudo do sono, com intuito de determinar o momento para
iniciar ventilacdo nao invasiva (VNI). Segundo Gruis e colaboradores
(2005) a VNI deve ser indicada antes que a capacidade vital forcada
decline para 50% do valor predito, pois no inicio dos sintomas ha melhor
tolerancia, além de melhora significativa na sobrevida e resposta

ventilatoria.

Esse trabalho almeja descrever caracteristicas clinicas e
funcionais de pacientes com diagnéstico de ELA em uso de VNI
domiciliar, identificando fatores relacionados a mortalidade. A
insuficiéncia respiratoria € sabidamente a principal causa de
mortalidade, entretanto ha necessidade de estudos que possam

identificar fatores que possivelmente interferem nesse desfecho.




2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Esclerose lateral amiotrofica e o papel do pneumologista.

A esclerose lateral amiotroéfica (ELA) é uma desordem que causa
paralisia progressiva caracterizada por degeneracdo de neurdnios
motores no cérebro e medula espinhal. Ao exame fisico, os pacientes
apresentam alteracdes compativeis com acometimento do neurdnio
motor superior e inferior (STATLAND et al., 2015). Comeca
insidiosamente com fraqueza focal, mas se espalha progressivamente
para envolver a maioria dos musculos, incluindo o diafragma.
Normalmente, a morte por paralisia respiratéria ocorre em 3 a 5 anos
(BROWN; AL-CHALABI, 2017). Devido ao atraso no diagndstico, a
maioria dos pacientes demonstra algum envolvimento respiratorio
neste momento, com mais da metade apresentando CVF inferior a 75%
do previsto para idade e género no momento da primeira visita clinica
(STATLAND et al., 2015).

Muitos testes estdo disponiveis para avaliar objetivamente o
desempenho do sistema respiratério, e hd um interesse crescente
naqueles capazes de detectar comprometimento leve. Além disso,
deve-se ter grande atencdo no monitoramento da eficacia da tosse,
manejo de secrecOes respiratdrias e prevencdo de infeccbes
respiratérias. Por todas estas razbes, o manejo da disfuncéo
respiratéria tornou-se uma questdo importante na avaliacdo
multidisciplinar de pacientes com ELA, e o pneumologista ganhou um

papel cada vez maior nesse processo (LO COCO et al., 2012).

O momento para iniciar a VNI em pacientes com ELA é crucial
devido aos riscos de uma rapida evolucdo para insuficiéncia
respiratéria, morte subita e ventilagdo mecéanica invasiva em situacdes
de urgéncia (VRIJSEN et al., 2015).




2.2 Epidemiologia da esclerose lateral amiotrofica.

Na Europa e nos Estados Unidos, existem 1 ou 2 novos casos
de ELA por ano por cada 100.000 pessoas; 0 humero total de casos é
de aproximadamente 3 a 5 por 100.000. Estas estatisticas sao
globalmente bastante uniformes. A incidéncia e prevaléncia da doenca
aumentam com a idade. A patologia pode ser de origem familiar ou
esporadica, com apenas 10% dos casos familiares, geralmente
herdados como tracos dominantes (BROWN; AL-CHALABI, 2017). A
forma familiar € resultante de varias mutacdes genéticas. Muta¢des no
gene da superoxido dismutase 1 (SOD1) estdo associadas a alguns
casos familiares de ELA (NICHOLS et al., 2013).

A maior parte dos casos sao esporadicos (90%). Nos casos de
ELA esporédica, a proporcao de homens afetados para mulheres pode
aproximar-se de 2:1; na forma familiar, a razéo € mais proxima de 1:1.
A ELA é o transtorno neurodegenerativo mais freqiente da meia-idade,
com pico de incidéncia por volta dos 50 anos. Um inicio no final da
adolescéncia ou nos primeiros anos da vida adulta é indicativo da forma
familiar. O tempo entre os primeiros sintomas e o diagndéstico € de
aproximadamente 12 meses (BROWN; AL-CHALABI, 2017).

No Brasil, a idade média de acometimento inicial € menor, em
torno de 52 anos, em discrepancia com os paises da Europa que fica
na faixa de 59 a 65 anos, assim como na América do Norte que
apresenta a idade média acima dos 65 anos. As similaridades estédo
ligadas ao sexo, maior prevaléncia nos homens do que nas mulheres e

sintoma inicial com fraqueza muscular assimétrica (FGA et al., 2009).

As medidas de mortalidade no Brasil poderiam ser usadas para
guantificar a incidéncia da ELA, porém mais de 15% dos Obitos com
causa morte desconhecida ndao tem realmente a causa desconhecida
(Neto et al., 2000).




O tempo mediano de sobrevida desde o inicio até a morte varia
de 20 a 48 meses, mas 10 a 20% dos pacientes com ELA tém uma
sobrevida maior que 10 anos. Idade mais avancada e inicio bulbar sao
consistentemente relatados como tendo pior progndstico. Existem
dados conflitantes sobre género, atraso no diagnadstico e critérios do El
Escorial. A taxa de progressao dos sintomas revelou-se um fator
progndstico independente. Fatores psicossociais, estado nutricional e
funcéo respiratoria também estéo relacionados ao desfecho na ELA. O
efeito da nutricdo enteral sobre a sobrevivéncia ainda nao esta claro,
enquanto a ventilacdo n&o invasiva através de pressdo positiva
demonstrou melhorar a sobrevida. Nao ha marcadores biolégicos de
progressdo bem estabelecidos, embora alguns possam surgir em um
futuro proximo (CHIO et al., 2009).

Alguns estudos controlados tém demonstrado que a VNI confere
vantagem para os doentes com ELA em termos de sobrevivéncia
mediana (aumento de 205 dias) e qualidade vida, entretanto a VNI ndo
tem sido amplamente estudada como fator prognostico (CHIO et al.,
2009) ja que néo oferecer VNI ao grupo de controle ndo é eticamente
justificavel. A taxa de declinio na capacidade vital lenta est4 associada
a eventos clinicos significativos na ELA, incluindo insuficiéncia
respiratOria, traqueostomia ou morte, sugerindo que é um importante
indicador de progresséo clinica (ANDREWS et al., 2017).

Um estudo retrospectivo foi conduzido em 194 pacientes com
ELA, divididos em um grupo tardio com CVF <80% na prescri¢do de
VNI (n = 129) e um grupo muito precoce com FVC = 80% na prescricao
de VNI (n = 65). Dados funcionais clinicos e respiratorios e tempo livre
para morte entre os grupos ao longo de um periodo de 3 anos de follow-
up foram comparados. Aos 36 meses do diagndstico, a mortalidade foi
de 35% para o grupo de inicio precoce versus 52,7% para 0 grupo de
inicio tardio (P = 0,022). Esse estudo concluiu que a prescricdo muito
precoce da VNI prolonga o tempo livre do diagndstico até a morte em
pacientes com ELA (VITACCA et al., 2017).




2.3 Fisiopatologia e etiologia.

O achado patoldgico central na ELA é a morte do neurénio motor
no cortex motor e na medula espinhal. A degeneracdo dos axdnios
corticoespinhais provoca cicatrizacao (esclerose) dos aspectos laterais
da medula espinhal. Além disso, & medida que o tronco cerebral e os
neurdnios motores da coluna vertebral morrem, ha leséo das raizes
ventrais e atrofia com desnervacdo (amiotrofia) dos musculos da
lingua, orofaringe e membros. A degeneracédo dos neurbnios motores
€ acompanhada por processos neuroinflamatoérios. Uma caracteristica
comum nos casos de ELA familiar e esporadica € a agregacao de
proteinas citoplasmaticas proeminente em neurdnios motores
(BROWN; AL-CHALABI, 2017).

A etiologia da ELA é desconhecida, embora varios mecanismos
potenciais tenham sido propostos. Estes incluem a superdxido
dismutase-1 de toxicidade mediada por excitotoxicidade, desarranjos
do citoesqueleto, disfuncdo mitocondrial, infecgbes virais, apoptose,
anormalidades do factor de crescimento em respostas inflamatérias, e
desordens de processamento de RNA (BENDIT; BOITANO, 2013).

Uma explicacdo abrangente para ELA é que a doenca reflete
uma interacdo adversa entre fatores genéticos e ambientais. As
tentativas de identificar ocupacdes ou exposicdes comuns que possam
aumentar o risco de ELA nao foram conclusivas. Alguns fatores foram
associados a doenca em multiplos estudos. A exposicdo mais
fortemente associada é o servico militar (BEARD et al., 2016).

O tabagismo tem sido implicado como um fator de risco
dependente da dose. A exposicdo a metais pesados pode ser
importante; os niveis de chumbo no sangue e o0s niveis de manganés
do liquido cefalorraquidiano sédo maiores em pacientes com ELA do que
em controles. Pessoas com ocupacgfes envolvendo exposicdo a

campos eletromagnéticos também parecem estar em maior risco.




Outros fatores de risco com diferentes niveis de evidéncia incluem
exposicdo a pesticidas e neurotoxinas, como as produzidas por
cianobactérias. Os virus foram estudados como uma possivel
explicacdo para ELA esporadica. Estudos iniciais sugerem o papel de
um retrovirus endogeno ativado. Ha evidéncias crescentes de que o
trauma precede alguns casos individuais de ELA. Nos ultimos anos,
observou-se que pessoas envolvidas em esportes que envolvem
concussoes repetitivas ou trauma subcutaneo de cabeca estdo em
maior risco para a doenca (BROWN; AL-CHALABI, 2017, MORGAN;
ORRELL, 2016).

2.4 Quadro clinico.

A doenga normalmente comega nos membros, mas cerca de um
terco dos casos sédo de inicio bulbar (disartria, disfagia e sialorreia). Até
a fase final da doenca, sdo poupados neurbnios que inervam oS
musculos dos olhos e esfincter (BROWN; AL-CHALABI, 2017).

O acometimento de neurbnio motor inferior inclui atrofia
muscular, fraqueza e fasciculacbes. Os achados do neurdnio motor
superior sdo espasticidade, hiperreflexia e fragueza muscular. Os
pacientes tipicamente apresentam um padrao diafragmatico de
fraqueza respiratoria e podem se queixar de dispneia durante
atividades habituais ou quando em decubito dorsal. Além das
complicagBes musculares da ELA, os pacientes também podem sofrer
um efeito pseudobulbar, caracterizado por risadas excessivas ou choro
com estimulagdo minima. (STATLAND et al., 2015).

A esclerose lateral amiotréfica exibe variabilidade caracteristica
de inicio e de taxa de progressdo da doenca, devido a diferencas
fenotipicas e genéticas, dificultando a medida objetiva da evolucdo da
doenca (SIMON et al., 2014).




2.5 Diagndstico.

O diagnéstico baseia-se principalmente no exame clinico em
conjunto com a eletroneuromiografia para confirmar a extensao da
desnervacéo, e testes laboratoriais para excluir disturbios reversiveis
que podem se assemelhar a esclerose lateral amiotrofica (BROWN; AL-
CHALABI, 2017).

De acordo com os Critérios Revisados de El Escorial, o
diagnostico de ELA é sugerido pela presenca de disfun¢édo do neurdnio
motor inferior através do exame fisico, eletrofisiologico ou
neuropatolégico; disfuncdo do neurénio motor superior por exame
clinico; progressdo de sintomas ou sinais ao longo de 6 meses,
demonstrado pela disseminagc&o em uma regido ou para outras regioes.
Estes achados devem se somar a auséncia de evidéncias
eletrofisiolégicas ou patolégicas de outros processos de doenca e
neuroimagem sem evidéncias de outra patologia. O diagnéstico de ELA
definitivo € baseado na presenca de sinais de disfun¢éo dos neurdnios
motores superiores e inferiores em 3 niveis de medula espinhal
(STATLAND et al., 2015).

2.6 Avaliagcao do envolvimento da musculatura inspiratoria.

O acometimento implacavel de toda a musculatura esquelética
do corpo, caracterizado por fraqueza, atrofia e posteriormente paralisia,
envolve invariavelmente muasculos respiratdrios (particularmente o
diafragma), resultando em uma falha para fornecer quantidades
adequadas de oxigénio e remover o diéxido de carbono do sangue.
Como resultado, a insuficiéncia respiratoria, frequentemente
complicada por pneumonia relacionada a fraqueza da musculatura
inspiratoria e tosse ineficaz, é a causa mais frequente de morte nesses
pacientes (LO COCO et al., 2012).




Pacientes com diagnostico de ELA precisam ser avaliados
regularmente e progressivamente para identificar sinais precoces de
fraqueza muscular respiratoria a fim de que um tratamento adequado
possa ser implementado. De fato, nos dltimos anos demonstrou-se
repetidamente, que a ventilacdo por pressdo positiva ndo invasiva
(VNI), é o tratamento de escolha para a hipoventilagdo cronica e
insuficiéncia respiratoria na doenca (LO COCO et al., 2012), permitindo
uma melhoria significativa na sobrevida e qualidade de vida (TILANUS
et al., 2017).

A hipoventilacdo alveolar, que ocorre na patologia, reflete a
inabilidade do aparelho respiratério eliminar gas carb6nico (CO2) na
mesma proporcao em que o gas chega aos pulmdées. Entre os sintomas
de hipoventilacédo alveolar, deve-se pesquisar fadiga, dispnéia, cefaléia
matinal ou continua, sonoléncia diurna excessiva, despertar noturno
devido a taquicardia e taquipnéia, pesadelos freqlientes associados a
sufocacdo, dificuldade de concentracdo, perda de peso, depressao,
ansiedade, irritabilidade, dificuldade ao despertar, nocturia e edema de
membros inferiores (BACH, 2004).

A avaliacdo do momento ideal para iniciar o suporte ventilatorio
domiciliar, que é em parte baseado em testes de funcéo respiratoria,
mostra-se limitado. Atualmente, ndo se sabe qual teste de funcéo
respiratoria prediz o melhor momento para indicacao da VNI (TILANUS
et al., 2017).

Durante a progressdao da doenca, todos o0s pacientes
eventualmente se queixam de dispnéia aos esforcos, ortopneia e ma
gualidade do sono com despertares frequentes, pesadelos, cefaléia
matinal ou sonoléncia diurna excessiva (VRIJSEN et al., 2015). Um
exame clinico neste ponto pode demonstrar respiracdo paradoxal,
respiracdo superficial com taquipneia ou utilizacdo de musculatura
acesséria. No entanto, muitos pacientes podem permanecer

assintomaticos mesmo quando h& uma reducdo acentuada da




capacidade vital, o que limita a confiabilidade desses sinais e sintomas
(LO COCO et al., 2012).

Além dos sintomas e sinais respiratorios, muitos exames sao
utilizados na avaliacédo da funcdo pulmonar em pacientes com ELA. A
medida mais amplamente disponivel para detectar declinio respiratorio
€ a capacidade vital forcada (CVF) sentada e / ou supina. A CVF esta
correlacionada com a sobrevivéncia, e geralmente apresenta uma
diminuicdo quase linear durante o curso da doenca, mas com uma
marcada variabilidade de paciente para paciente, podendo variar entre
2% a 4% do valor previsto por més (LO COCO et al., 2012).

A medida da CVF tem algumas limita¢cdes bem conhecidas, como
a baixa sensibilidade em pacientes com envolvimento bulbar, devido a
reducdo da forca bucal ou envolvimento cognitivo e uma relativa
insensibilidade a deteccdo de disfuncdo diafragmética leve ou
moderada. De acordo com muitos especialistas, a CVF supina possui
uma sensibilidade superior a CVF sentada na predicdo da
sobrevivéncia e estd estreitamente correlacionada com a pressao
transdiafragmética (LO COCO et al., 2012).

O mecanismo relacionado a reducdo da capacidade vital supina
€ o deslocamento cefélico do conteddo abdominal associado com
atividade ineficaz dos mdusculos acessorios da inspiracdo. A
capacidade residual funcional e o volume residual sdo usualmente
normais em pacientes com paralisia diafragméatica unilateral e estéao
diminuidos naqueles com paralisia diafragmatica bilateral. Tanto na
paralisia diafragmatica unilateral quanto na bilateral, a disfuncdo
restritiva torna-se mais grave quando o paciente estd em decubito
dorsal. Uma diminuicdo na capacidade vital de 30 a 50% quando o
paciente estd em supino suporta o diagnostico de paralisia
diafragmatica bilateral (MCCOOL; TZELEPIS, 2012).




A pressao inspiratria e expiratoria maxima (PIM e PEM) séo
outras medidas sensiveis, e foi demonstrado que muitos pacientes com
CVF > 70% tinham PIM anormal (< - 60 cmH20). No entanto, uma vez
gue muitos pacientes sao incapazes de realizar o teste com a
progressdo da doenca, em muitos centros esses dois testes ndo sao
rotineiramente executados (LO COCO et al., 2012). A PIM baseia-se na
medida (através de manuvacudmetro) da pressdo nas vias aéreas
superiores (boca para pacientes ambulatoriais e traqueia para
pacientes intubados ou traqueostomizados) durante uma inspiracao
maxima voluntaria. A pressao medida € uma composi¢cao da pressao
gerada pelos musculos inspiratérios com a pressédo de recolhimento
elastico do pulméo e caixa toracica (CARUSO et al., 2015).

A PEM tem alto indice de falso positivo para fraqueza expiratéria
porque pode superestimar tal fraqueza, ja que baixos valores (limite
inferior da normalidade de 120 cmH20 para mulheres e de 150 cmH20
para homens) sdo causados por esforcos submaximos ou vazamento
ao redor do bocal, o que é frequente em pacientes com fragqueza na
musculatura facial (CARUSO et al., 2015).

A pressdo inspiratéria nasal durante o fungar (SNIP) é
considerada uma boa medida da forca diafragmatica e provavelmente
€ mais precisa que a CVF, embora o SNIP possa subestimar a funcéo
respiratéria em pacientes com envolvimento bulbar, devido ao colapso
das vias aéreas superiores. Um teste com resultado < 40% do valor
previsto (ou < 60 cmH20) é um forte preditor de distUrbios respiratorios
do sono, hipoxemia noturna, hipercapnia e mortalidade (LO COCO et
al., 2012). O SNIP demonstra ter o maior declinio antes da indicagéo
de VNI e o pico de fluxo de tosse (PFT) diferencia significativamente os
pacientes com ELA que apresentam ou néo indicagao de VNI domiciliar
(TILANUS et al., 2017). A SNIP mede a agéo conjunta do diafragma e
dos outros musculos inspiratérios e reflete acuradamente a pressao
esofagica (Pes), com a vantagem de ser ndo invasiva (CARUSO et al.,
2015).
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A hipoventilacdo noturna e disturbios respiratérios do sono sao
problemas comuns na ELA com a progressdo da doenca e podem
ocorrer mesmo quando a funcdo muscular respiratoria esta
ligeiramente afetada e na presenca de troca diurna normal de gases. A
hipoventilacdo noturna € particularmente grave durante a fase de
movimento rapido dos olhos (REM), quando todos os musculos
posturais e acessorios estdo fisiologicamente atdnicos, e apenas o
diafragma se torna responsavel por sustentar a ventilacdo e superar
gualquer resisténcia das vias aéreas superiores. Uma vez que a
oximetria noturna é facilmente realizada e pode ser executada em
domicilio, tornou-se frequentemente utilizada na prética clinica para a
avaliacdo do envolvimento respiratério em pacientes com ELA e como

guia para iniciar a ventilacdo mecanica (LO COCO et al., 2012).

A avaliagdo da hipercapnia noturna seria um achado mais
precoce relacionado ao comprometimento ventilatorio da doenca, com
a possibilidade de refletir o nivel de PaCO2 de forma confiavel. Esta
fortemente correlacionada com sintomas respiratérios noturnos e é
altamente preditiva de boa adeséo ao tratamento (VNI). Além disso,
breve capnografia supina de vigilia pode ser Gtil como uma ferramenta
de triagem para hipoventilagdo noturna. A deteccdo precoce e a
correcdo da hipoventilacdo sdo importantes em pacientes com ELA,
pois podem retardar a progressdo da doenca e melhorar a fungéo

cognitiva e a qualidade de vida (KIM et al., 2011).

A polissonografia ndo é rotineiramente realizada, embora possa
revelar causas de ma qualidade do sono néo detectadas pela oximetria
noturna isoladamente (LO COCO et al., 2012). A polissonografia
desempenha um papel importante para diferenciar tipos de distarbios
respiratérios do sono e também para identificar distUrbios respiratérios
do sono desencadeados pela VNI e otimizar configuragbes de
ventilacdo (ABOUSSOUAN, 2015).
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A perda de células no centro respiratorio e a disfuncdo de
musculos bulbares e diafragmaticos podem aumentar o risco de
disturbios respiratdrios do sono na ELA. A paralisia bulbar progressiva
com prejuizo especificamente do nervo glossofaringeo, nervo vago e
nervo hipoglosso, tornam o controle palatal fraco e a lingua protrusa.
Como resultado, ha aumento do risco para apnéia obstrutiva do sono
(AOS). A eficiéncia do sono é reduzida e os pacientes tém pior
capacidade funcional, conforme medido pelo indice de Avaliacdo de
Escala Funcional ALS e indice de Qualidade do Sono de Pittsburgh,
pior EDS medido pela Epworth Sleepiness Scale e maior depressao no
Inventério de Depressdo de Beck. Quando a doenca progride, eles
podem perder seu ritmo circadiano e tém maior fragmentacdo do
estagio N3. Ainda néo esta claro se a VNI melhora a qualidade do sono,
a eficiéncia do sono e a arquitetura do sono em pacientes com ELA
(WON; KRYGER, 2014).

A andlise de gases sanguineos arteriais também pode ser de
ajuda na avaliacdo desses pacientes, especialmente naqueles com
comprometimento bulbar grave, uma vez que pode revelar hipercapnia
em repouso (PaCO2> 6.5 kPa) e / ou hipoxemia (PaO2 <80 mmHg). No
entanto, estes sdo geralmente sinais muito tardios de insuficiéncia
respiratoria na ELA (LO COCO et al., 2012).

Publicacbes sugerem que o inicio da fraqueza muscular
respiratéria é silencioso e o grau de comprometimento é geralmente
subestimado com base apenas nos sintomas. O monitoramento regular
da funcéo respiratdria e dos sintomas a cada 2-3 meses aumenta a
possibilidade de identificar a necessidade da VNI e melhorar a
sobrevida, ao mesmo tempo que reduz a indicagdo da ventilacdo de
emergéncia, incluindo a realizacdo de traqueostomia. Em pacientes
sem grave comprometimento bulbar, a capacidade vital sentada € um
teste funcional simples e prontamente disponivel. A capacidade vital
supina é um melhor indice de funcdo diafragmatica. A pressao

inspiratoria nasal e a pressédo inspiratéria maxima sao mais sensiveis
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ao comprometimento precoce e melhores preditores de hipercapnia e
sobrevida. Em pacientes com grave comprometimento bulbar, os testes
de funcdo respiratoria sdo ineficazes, devendo ser valorizado as
medidas de troca gasosa, como saturacdo de oxigénio, didéxido de
carbono transcutaneo e gasometria arterial (BOURKE; STEER, 2016).

2.7 Ventilagdo mecanica néo invasiva.

A aplicacdo da assisténcia ventilatéria na ELA, com maior
frequéncia ndo invasiva, levou nos ultimos quinze anos a uma
revolucdo na assisténcia respiratéria desses pacientes, com impacto
significativo na historia natural da doenca. De fato, a VNI demonstrou
aliviar os sintomas respiratorios, aumentar significativamente a
sobrevivéncia e melhorar a qualidade de vida e as fun¢des cognitivas
na maioria dos pacientes. Atualmente, a VNI, geralmente através de
mascara nasal ou oronasal com maquinas Bi-level Positive Airway
Pressure (BiPAP), é o tratamento mais eficaz. Estudos demonstraram
uma sobrevida média de 10 a 15 meses naqueles que foram capazes
de tolerar a VNI por mais de 4 horas/noite (SIMONDS, 2016). Também
foi apontado que o tratamento com VNI pode retardar a taxa de
comprometimento respiratério (LO COCO et al., 2012). Nos pacientes
com grave comprometimento bulbar, os sintomas relacionados ao sono
melhoram ap0s instituicdo da VNI, mas é improvavel que ofereca um
grande beneficio na sobrevida (BOURKE; STEER, 2016, VRIJSEN et
al., 2015).

Mecanismos de acdo da VNI sobre sintomas e trocas gasosas
podem incluir: repouso dos musculos respiratorios, adaptacdo dos
receptores centrais de CO2, melhora da mecanica respiratoria,
aumento da complacéncia pulmonar e resolucdo de segmentos
atelectasicos (VRIJSEN et al., 2015).

De acordo com as diretrizes recentemente publicadas, todos os

pacientes com ELA poderiam se beneficiar da terapia com VNI, e um
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teste com este aparelho nunca deve ser desencorajado, embora o
envolvimento bulbar marcado possa estar associado com tolerancia
reduzida e talvez sobrevida. O risco aumentado de aspiracdo em
pacientes com inicio bulbar e reducéo de clearance de secrecdes ou
obstrucdes, como aqueles relacionados a funcéo anormal das cordas

vocais, devem ser considerados (LO COCO et al., 2012).

Deve ser ofertado cuidados especializados para adaptacéo e
conformidade durante as primeiras semanas de uso de VNI, uma vez
que este pode ser um passo crucial na determinacao da eficacia do
tratamento. Os fatores conhecidos que predizem a sobrevivéncia apos
VNI incluem idade avancada, acimulo de secre¢des em via aérea e

menor indice de massa corporal (LO COCO et al., 2012).

bY bY

A baixa adesdo a VNI tem sido relacionada a disfuncao
frontotemporal e ao envolvimento bulbar severo, enquanto a adesao ao
tratamento foi associada com idade jovem, funcdo preservada de
membro superior, sintomas de ortopnéia e dispnéia, uso de
gastrostomia endoscoOpica percutanea (GTT), dispositivos de
comunicacéo e riluzol. A hipercapnia noturna também foi recentemente
indicada como preditor de boa adesao a VNI (LO COCO et al., 2012).
Uma andlise dos preditores de tolerancia a VNI (onde a tolerancia foi
definida como maior que 4 horas de uso de VNI / noite), mostrou que
pacientes com ELA de inicio em membros tinham maior adesdo em

comparacao com aqueles de inicio bulbar (SIMONDS, 2016).

A suplementacdo de oxigénio deve ser evitada, a menos que seja
fornecida com ventilagdo mecanica ou para tratar a dispneia com intuito
paliativo, monitorando periodicamente os niveis de CO2. De fato, a
terapia com oxigénio pode reduzir o esforco respiratorio,
particularmente durante o sono, e tem sido associada a retencdo de
CO2 e um desfecho menos favoravel do que a ventilagdo (LO COCO
et al., 2012, BOURKE; STEER, 2016).
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Atualmente, as diretrizes aceitas mundialmente propdem o inicio
da VNI na presenca de sintomas respiratérios e / ou evidéncias de
fraqueza dos musculos respiratorios (CVF < 80% do predito ou SNIP <
40 cmH20), evidéncia de dessaturagdo noturna significativa na
oximetria noturna (< 90% por > 5% do tempo adormecido) ou uma
PaCO2 arterial matinal > 48,8 mmHg (LO COCO et al., 2012;
SIMONDS, 2016). Outros critérios também utilizados sdo CVF inferior
a 50% do previsto independente de sintomas e PIM menor que -60 cm
de H20 (BENDIT; BOITANO, 2013). A presenca de um unico critério é

suficiente para indicacao da VNI domiciliar.

Existe um consenso de que a VNI deve ser iniciada na presenca
de sintomas respiratorios em pacientes com ELA. No entanto, ainda
nao ha recomendacdes claras sobre quando iniciar a VNI em pacientes
com ELA assintométicos com testes respiratérios anormais. A decisédo
deve considerar a vontade e o conforto dos pacientes, os beneficios na
qualidade de vida e sobrevivéncia, 0 apoio aos profissionais de saude,
aos cuidadores e os custos da VNI (VRIJSEN et al., 2015).

2.8 Fisioterapia e manejo de secrecbes respiratorias -

envolvimento da musculatura expiratéria.

A fisioterapia é de suma importancia no tratamento da ELA, em
particular no manejo das secrec¢des respiratérias. Durante o curso da
doenca, a fraqueza muscular inspiratdria e expiratdria progressiva e a
disfungcéo da musculatura bulbar resultam em reflexo de tosse ineficaz.
A tosse, uma parte importante da defesa das vias aéreas que ajuda na
remogdo de secreches, consiste em trés componentes: uma fase
inspiratoria, uma fase compressiva com fechamento glotico e uma fase
expulsiva resultante da abertura glotica repentina. Pacientes com ELA
podem desenvolver comprometimento de qualquer uma dessas trés
fases e, como resultado, a depuracado das secre¢des respiratorias pode
tornar-se problematica, levando a complicacées pulmonares adicionais
(LO COCO et al., 2012).
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A eficacia da depuracéo de secre¢des depende em grande parte
da magnitude do pico de fluxo da tosse (PFT), que pode ser medida
usando um medidor de pico de fluxo padrdo adaptado a uma mascara
facial. Um PFT de <160 L/min foi sugerido como indicativo de tosse
ineficaz. No entanto, uma vez que o PFT diminui durante as infeccdes
do trato respiratorio, a presenca de um PFT <270 L/min,
particularmente na presencga de disfuncdo bulbar, esta associada a
risco de complicacdes pulmonares. Neste momento deve-se
implementar técnicas de tosse assistida. Além disso, PFT acima de
337L/min esta associado com sobrevida maior que 18 meses (LO
COCO et al., 2012).

Entre os auxilios expiratérios ndo invasivos, técnicas de tosse
assistida manualmente, associada a compressao toracica anterior,
demonstraram ser efetivas para facilitar a eliminacdo das secrecdes
das vias aéreas em pacientes com doencas neuromusculares (LO
COCO et al., 2012).

O cough-assist € um dispositivo que ajuda os pacientes a limpar
as secrecdes brbnquicas e foi proposto como complemento para a
tosse manualmente assistida na prevencado da morbidade pulmonar
nestes pacientes. Consiste em um compressor axial de dois estagios
qgue fornece pressao positiva (que provoca uma insuflacdo profunda),
gerando assim uma inspiracao e posteriormente expiracao forgcada, em
que sao geradas altas taxas de fluxo expiratério e um alto gradiente de
pressdo expiratério entre a boca e os alvéolos. Geralmente € aplicado
através de uma mascara facial. Tal dispositivo pode ajudar na
adaptacdo a VNI, atrasando a necessidade de traqueostomia.
Entretanto, parece ser ineficaz em pacientes com disfuncdo bulbar
severa, uma vez que durante o ciclo de exsuflagdo pode produzir um
colapso dinamico, total ou parcial da via aérea superior (LO COCO et
al., 2012).
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A oscilacdo da parede toracica de alta frequéncia (HFCWO),
outra técnica de remocao de secrecfes de via aérea, foi recentemente
avaliada. E uma técnica que através da geracéo de fluxo elevado nas
pequenas vias aéreas, é utilizada para mobilizar secre¢cdes das vias
aéreas distais para as vias aéreas maiores, de onde elas podem ser
mais facilmente removidas. Lange et al. (2006) relataram que HFCWO
é bem tolerado, considerado util pela maioria dos pacientes e diminui a
dispnéia, sugerindo que a intervencdo foi util na depuracdo das
secrecbes das vias aéreas em pacientes com ELA. Outro estudo,
realizado por Chaisson et al. (2006), no entanto, ndo demonstrou
qualguer beneficio na perda de funcédo pulmonar ou mortalidade em 9
pacientes com ELA (LO COCO et al., 2012).

A fisioterapia respiratoria também inclui treinamento muscular
inspiratério, que pode potencialmente fortalecer os musculos
inspiratérios e diminuir o declinio da funcao respiratéria em pacientes
com ELA (LO COCO et al., 2012). Recrutamento do volume pulmonar
e depuracao da expectoracédo devem ser introduzidos quando o pico de
fluxo da tosse for <270 | / min e usado regularmente quando <160 |/
min. O empilhamento respiratério, normalmente auxiliado pelo uso de
baldo ressuscitador e mascara, € uma opc¢ao eficaz e de primeira linha.
O dispositivo mecanico de assisténcia a tosse deve ser considerado em
pacientes que o empilhamento aéreo assistido € ineficaz ou durante
infeccdes do trato respiratorio inferior (BOURKE; STEER, 2016,
SIMONDS, 2016).

Além da adequada depuracdo de secrecdes, deve ser dada
especial atencdo a prevencdo da aspiracdo e ao desenvolvimento de
pneumonia. A este respeito, € de fundamental importancia a reducao
da quantidade de secrecbes salivares através do uso de varios
medicamentos (como amitriptilina, agentes anticolinérgicos e injecbes
de toxina botulinica), dispensando tempo suficiente para ensinar
técnica adequada de degluticdo e manutencao da hidratacdo. Também

2 Util fornecer um dispositivo de sucgdo mecénica portatil (LO COCO et
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al., 2012). A irradiacdo das glandulas salivares pode ser considerada
como opcao de tratamento para pacientes selecionados com ELA e
salivacédo excessiva (SLADE; STANIC, 2015).

Em relacdo a disfagia (risco de pneumonia broncoaspirativa), a
realizacdo de gastrostomia endoscopica deve ser a opcéo de eleicao,
especialmente quando a funcdo respiratdria ndo estd muito
comprometida. A orientacdo para cessacdo do tabagismo deve ser
oferecida aos fumantes atuais. A imunizacdo contra a gripe e anti-
pneumocacica deve ser encorajada durante a progressao da doenca.
Em caso de pneumonia aguda, adequacédo e duragao do tratamento,
doses e intervalos de administracado adequados e reducédo do atraso no
tratamento antibiotico inicial sdo questdes importantes (LO COCO et
al., 2012).

2.9 Marcapasso transdiafragmatico.

Foi realizado um estudo multicéntrico, randomizado, controlado,
triplo-cego em pacientes com ELA provavel ou definitiva em 12 centros
de ELA na Franca. O principal critério de inclusdo foi o envolvimento
respiratério moderado (capacidade vital forcada entre 60 e 80% do
previsto). Todos os pacientes (n=74) foram operados por laparoscopia
e receberam estimuladores frénicos, sendo o desfecho primério a
sobrevida livre de ventilacdo ndo invasiva. Aumento de mortalidade
(morte por qualquer causa) foi observada no grupo de estimulagéo
ativa. A sobrevida livre de ventilagdo n&o invasiva mediana foi de 6
meses. Eventos adversos sérios (principalmente pneumotorax,
insuficiéncia respiratoria aguda e tromboembolismo venoso) foram
frequentes. Diante destes resultados, o estudo concluiu que a
estimulacdo precoce do diafragma em pacientes com ELA e
envolvimento respiratério incipiente ndo atrasou a ventilacdo né&o
invasiva e esteve associada a diminui¢cdo da sobrevida (BERMEJO et
al., 2016).
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A estimulacdo diafragmatica estda associada a um risco
aumentado de morte (BOURKE; STEER, 2016).

Diante do exposto, ndo ha indicacdo de marcapasso

trasndiafragmatico nesses pacientes.

2.10 Ventilagcao mecanica invasiva.

Inicialmente a VNI é utilizada no periodo noturno para aliviar os
sintomas de hipoventilagdo noturna, embora, com a piora da fungéo
respiratOria os pacientes tendem a necessitar de suporte ventilatério no
periodo diurno e, eventualmente, um suporte continuo. Quando todo o
suporte respiratorio se esgota, ndo conseguindo manter uma saturagao
adequada de oxigénio no sangue, a Unica intervencao que permite a
sobrevivéncia desses pacientes € a ventilacdo mecanica invasiva
através de tragueostomia. Segundo Bach (2004), a falha no tratamento
parece ndo depender da funcdo muscular pulmonar ou respiratoria,
mas da disfuncdo bulbar. Apos a instituicdo da ventilagdo invasiva, 0s
pacientes podem sobreviver por muitos anos, sendo as infeccdes do
trato respiratorio a causa mais frequente de morte. O tempo médio de
sobrevivéncia geralmente varia de 2 a 4 anos (LO COCO et al., 2012).
O apoio domiciliar oferece qualidade de vida satisfatéria para a maioria
dos pacientes, mas a carga para os cuidadores pode ser substancial
(BOURKE; STEER, 2016).

A curso da doenca e a necessidade de traqueostomia devem ser
discutidas de forma antecipada com o paciente e familiares. Essas
preferéncias também devem ser revisadas periodicamente durante o
curso da doenca. Idealmente, a intubacdo de emergéncia e a
tragueostomia devem ser evitadas (VRIJSEN et al., 2015). O
tratamento sintomatico da dispneia grave inclui o uso de opibides
isoladamente (morfina) ou em combinagdo com benzodiazepinicos
(como lorazepam, diazepam ou midazolam), se houver ansiedade
significativa (LO COCO et al., 2012).
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2.11 Tratamento medicamentoso.

Nenhuma terapia oferece um beneficio clinico substancial para
pacientes com ELA. As drogas riluzol e edaravone (liberado para uso
no Japao e EUA, até o momento), proporcionam uma melhora limitada
na sobrevida. O Riluzol atua suprimindo o disparo excessivo de
neurbnios motores e o edaravone pela supressdo do estresse
oxidativo. Numerosos outros compostos que foram investigados néo se
mostraram eficazes (BROWN; AL-CHALABI, 2017). O riluzol
(medicagéo disponivel no Brasil) demonstrou prolongar a sobrevida e /
ou o tempo para a traqueostomia. Recomenda-se a administracao de
riluzol (100 mg / dia) o mais cedo possivel apos o diagnostico de ELA
(MATHIS et al, 2016).

A medida que o conhecimento da patobiologia da ELA avanca,
0s pesquisadores estao se concentrando em conceitos que nao haviam
sido examinados anteriormente e novos modelos animais estdo sendo
desenvolvidos para fornecer possibilidades futuras inovadoras para a
descoberta de drogas. Nesse sentido, é relevante o conhecimento
recentemente adquirido em relacéo a proteina de ligacdo ao TAR-DNA
nuclear 43 (TDP-43) e seu papel fundamental na patologia da ELA.
Diferentes modelos animais tém sido desenvolvidos, considerando
varias estratégias para regular esta proteina. A diferenciacdo de
células-tronco pluripotentes em neurénios motores constitui alternativa
a ser considerada. Novas metodologias, como os reguladores finos de
redes genéticas Micro RNAs ou miRNAs comegam a emergir como

uma estratégia de medicina personalizada (MARTINEZ et al., 2017).

A expectativa despertada no masitinibe e no edaravone € digna
de mencédo. Ambos os compostos séo neuroprotetores e podem ter um
profundo impacto na progresséo da doenca. Além disso, a fase clinica
I, recentemente iniciada para a pequena molécula que visa o DLK, abre
novos caminhos para o desenvolvimento de medicamentos especificos

para a ELA. Todos esses fatores, aléem de novos critérios para projetos
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de estudos clinicos, nos levam a acreditar que pesquisas futuras
encontrardo a melhor abordagem para prevenir ou reverter o déficit
neurologico na ELA e prolongar as taxas de sobrevida nessa condi¢éo
debilitante e fatal (MARTINEZ et al., 2017).

A dor é um sintoma amplamente negligenciado em pacientes
com esclerose lateral amiotréfica, embora seja relatado pela maioria.
Ocorre em todas as fases da doenca e estd correlacionada com
deterioracdo na qualidade de vida e aumento da prevaléncia de
depresséo. Nos estagios avancados da doenca, a dor pode ser grave
o suficiente para exigir o aumento do uso de drogas sedativas e
analgésicas, e esta entre os eventos que predizem deterioracao clinica
e morte. Dada a natureza multifatorial da dor nessa patologia,
diferentes tratamentos tém sido sugeridos, variando de
antiinflamatérios ndo esteroidais, drogas para dor neuropética, opioides
e canabindides, até estratégias de fisioterapia e dispositivos de
prevencdo (CHIO; MORA; LAURIA, 2016).

Em resumo, o principal suporte dos pacientes com ELA é a
intervencdo antecipada para gerir sintomas, incluindo o uso de
alimentacdo nasogastrica, prevencdo de aspiracdo (controle de
secrecdes salivares e uso de dispositivos de assisténcia para a tosse),
suporte ventilatorio através de pressdo positiva em via aérea,
tratamento da sialorréia, fadiga, dor e distlrbios psiquiatricos /
cognitivos (BROWN; AL-CHALABI, 2017, MATHIS et al, 2016).

O tratamento de pacientes com ELA deve ser realizado por uma
equipe multidisciplinar experiente, incluindo cuidados paliativos e
gerenciamento de fim de vida (MATHIS et al, 2016).
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2.12 Antecipacéo de cuidados de vida.

A maioria dos profissionais de saude é treinada para promover e
manter a vida e muitas vezes tem dificuldade em lidar com o rapido
declinio e a morte de pessoas com doencas terminais, como a
esclerose lateral amiotrofica. Por outro lado, os dados sugerem que a
discussédo precoce e aberta dos problemas de final de vida com
pacientes e familiares permite tempo para reflexdo e planejamento,
podendo evitar a introdugdo de intervengcbes ou procedimentos
indesejados, fornecer tranquilidade e aliviar o medo (CONNOLLY;
GALVIN; HARDIMAN, 2015).

As perspectivas dos pacientes em relacao as intervencdes em
fim de vida e ao uso de tecnologias podem diferir daquelas dos
profissionais de saude envolvidos em seus cuidados, e os profissionais
de saude devem reconhecer isso e respeitar a autonomia do paciente.
As diretrizes de cuidado antecipado devem preservar a autonomia, mas
sua validade e uso legais variam entre os paises. O manejo clinico do
fim da vida deve objetivar a maximizacado da qualidade de vida tanto do
paciente quanto do cuidador e, quando possivel, incorporar o
tratamento paliativo adequado de sofrimento fisico, psicossocial e
existencial angustiante (CONNOLLY; GALVIN; HARDIMAN, 2015).

A formacdo de profissionais de saude deve incluir o
desenvolvimento de habilidades de comunicagdo que ajudem a
gerenciar com sensibilidade a inevitabilidade da morte. A carga
emocional para os profissionais de salude que cuidam de pessoas com
doenca neurologica terminal deve ser reconhecida, com estrutura e
procedimentos desenvolvidos para lidar com a compaixao, a fadiga e
os desafios morais e éticos relacionados ao fornecimento de cuidados
de final de vida (CONNOLLY; GALVIN; HARDIMAN, 2015). Atitudes do
profissional de saude ou a falta de conhecimento podem limitar os
processos de antecipacao dos cuidados de vida (MURRAY; BUTOW,
2016).
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2.13 Impacto econémico.

A ELA esta associada a uma carga econdmica significativa, pois
resulta em comprometimento progressivo das atividades da vida diéria,
incluindo caminhar, comer e falar. Os custos diretos e indiretos
associados a ELA sdo substanciais. A doenca tem um impacto
econdmico significativo em pacientes, familias e sociedades em todo o
mundo, com o maior custo total por paciente sendo medido nos EUA.
O custo total por paciente € maior que outras doencas neurolégicas,
incluindo deméncia, doenca de Parkinson e acidente vascular cerebral.
Os principais contribuintes para os custos diretos de saude incluem
medicamentos, hospitalizacdo, atendimento ambulatorial, assisténcia
médica e equipamentos (GLADMAN; ZINMAN,2015).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Investigar os fatores relacionados ao 6bito em pacientes com
esclerose lateral amiotrofica utilizando ventilagdo néo invasiva

domiciliar.

3.2 Objetivos especificos

Caracterizar dados clinicos, funcionais e evolucdo cronoldgica da
doenca (inicio dos sintomas, diagnostico, inicio da VNI, realizacao de

traqueostomia e tempo até oObito).

Verificar caracteristicas clinicas e funcionais no momento do

diagndstico, que possam ser utilizados como medida de sobrevida.

Determinar se a traqueostomia e tempo decorrido até a sua realizacgao,

estiveram associados com o 6bito.

Verificar se a mortalidade é influenciada pelo tempo entre o inicio da
doenca e a instituicdo da VNI, e sua associacdo com a adesao a VNI.
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4 METODOS

4.1 Desenho e local do estudo

Estudo do tipo coorte retrospectiva, realizado por meio de
revisdo de prontuarios de pacientes com diagnostico de esclerose
lateral amiotréfica, que foram acompanhados entre entre maio de 2011

e novembro de 2017.

A pesquisa foi conduzida no Centro de Reabilitacdo e
Readaptacéo Dr. Henrigue Santillo (CRER), em setor especializado no

atendimento de doencas neuromusculares, em Goiania, Goias.
4.2 Calculo do tamanho da amostra

O célculo do tamanho da amostra foi realizado utilizando a raz&o
dos riscos (hazard ratio) relacionado ao 6bito. Um estudo verificou que
a prescricdo de ventilacdo nado invasiva de forma precoce reduziu
mortalidade, demonstrando uma diferenca nessa taxa entre 0s grupos
com, ou sem indicacao precoce de 17,7%, com hazard ratio de 0,43
(VITACCA et al.,, 2018). Considerando a hazard ratio de 0,43, a
(bicaudal) = 0,05 e poder = 0,80 (HULLEY; CUMMINGS, 2007), seria
necessaria uma amostra de 49 individuos, em cada grupo estudado,

totalizando no minimo 98 individuos.
4.3 Aspectos éticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade
Federal de Goias sob o protocolo 1.805.745/ 2016 (Anexo 1) e pelo
Comité de Etica da Instituicdo Coparticipante (Centro de Reabilitacdo e
Readaptacdo Dr. Henrique Santillo, Goiania — GO), sob o protocolo
1.848.789/ 2016 (Anexo 2).
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4.4 Selecao de pacientes, coleta de dados (Figura 1)

4.4.1 Selegao dos pacientes

Foram considerados elegiveis e realizada revisdo de prontuarios
de individuos com diagndstico de ELA definitivo ou provavel, conforme
definido pelos critérios revisados de El Escorial (STATLAND et al.,
2015), com indicagdo para ventilagdo n&o invasiva domiciliar,
clinicamente estaveis, submetidos a avaliacdo pneumoldgica entre
maio de 2011 e novembro de 2017 no Centro de Reabilitacdo e

Readaptacédo Dr. Henrique Santillo (CRER).

Foram excluidos pacientes admitidos em insuficiéncia
ventilatoria avancada com necessidade de intubacédo orotraqueal e

tragueostomia para manutencédo da vida.

4.4.2 Coleta de dados

Os dados foram coletados e tabulados em dezembro de 2017
em um arquivo eletrénico (Microsoft Excel 2016) para posterior
transferéncia para o banco de dados do pacote estatistico SPSS verséo
23.

Foi utilizado instrumento padronizado para coleta de dados
referentes a admissdo no servico (Apéndice 1), composto de itens
relacionadas a idade, sexo, tabagismo, data do inicio dos sintomas,
data do diagndstico, data do inicio da VNI, presenca de hipoventilacdo
alveolar, acometimento bulbar, resultados de exames do momento da
indicacdo da VNI domiciliar (PFT, ventilometria, espirometria,
gasometria arterial e oximetria noturna), realizacao de tragueostomia e
evolucao para Obito. Em relacéo a adeséo a VNI, foi considerada como
boa/ satisfatoria nos pacientes que apos 0s trés primeiros meses da
indicagdo do tratamento estavam utilizando o bilevel por no minimo
4h/dia em 85% dos dias (VRIJSEN et al., 2015). Tal avaliagdo estava
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disponivel em prontuarios, através de leitura mensal do cartdo de

memoria do Bilevel.

4.4.3 Anamnese e exame fisico

O instrumento de coleta de dados foi desenvolvido
especificamente para a pesquisa, de forma a conter os dados
necessarios para a caracterizacao clinica do paciente portador de ELA,

a adesao ao tratamento (VNI) e evolucao cronoldgica da doenca.

O diagnoéstico de esclerose lateral amiotréfica constante em
prontudrios, foi realizado por médico neurologista, conforme critérios
revisados de El Scorial (STATLAND et al., 2015). Os critérios utilizados
para indicacdo de suporte ventilatorio ndo invasivo domiciliar foram:
capacidade vital forcada menor que 50% nha posicdo sentada;
capacidade vital forcada menor que 80% na posicdo sentada associada
a sinais ou sintomas de hipoventilacdo alveolar; pressao inspiratoria
maxima menor que 40 cmH20; pressao inspiratéria maxima menor que
65 cmH20 (homens) e 55 cmH20 (mulheres) associada a sinais ou
sintomas de hipoventilacdo alveolar; queda da pressao inspiratoria
maxima maior que 10 cmH20 no periodo de 03 meses; saturacao
periférica de oxigénio menor que 88% por pelo menos 05 minutos
consecutivos durante o sono (NICE, 2016). Em todos os prontuéarios

selecionados havia pelo menos 1 desses critérios.

Foi considerado como hipoventilacéo alveolar individuo com pelo
menos um dos seguintes sintomas anotados no prontuario: dispneia
aos esforcos, despertar noturno devido a taquicardia e taquipnéia,
cefaléia matinal, sonoléncia diurna excessiva, sono irreparavel e

fragmentacao do sono por dispneia (BACH, 2004).

Foram avaliados os dados relacionados a presenca de sintomas
bulbares no momento da indicacdo da VNI (acumulo de secre¢cbes em

cavidade oral, sialorréria, disfagia e dislalia). O comprometimento
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bulbar manifesta-se normalmente como uma disartria (espastica) ou
disfagia para liquidos, refletindo-se no exame fisico inicialmente por

fasciculacdes e atrofia de lingua (XEREZ, 2008).

Todos os individuos foram categorizados em relacdo ao
tabagismo como: tabagistas aqueles com histéria de carga tabagica de
pelo menos 10 macos/ano (OCA et al., 2016) e n&o tabagistas os
individuos que nunca fumaram ou que fumaram menos de 100 cigarros

ou 5 macos no passado (CDC, 1994).

A estabilidade clinica foi definida como a auséncia de
insuficiéncia ventilatoria grave (rebaixamento do nivel de consciéncia;
instabilidade hemodinamica; faléncia da VNI; excesso de secre¢des em
vias aéreas superiores com impossibilidade para remocédo; parada
cardiorrespiratéria iminente; respiracdo agodnica) com necessidade de
intubacdo de emergéncia para manutencao da vida (BARBAS et al.,
2013, BTS, 2016).

4.4.4 Espirometria

Todas as espirometrias foram realizadas no laboratério de fungéo
pulmonar do Centro de Reabilitacdo e Readaptacdo Dr. Henrigue
Santillo por técnico treinado, com emprego de critérios estabelecidos
pela SBPT (Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia) e ATS
(American Thoracic Society) quanto a padronizacdo do procedimento
de realizacdo das manobras, a aceitabilidade e reprodutibilidade das

curvas, com espirdmetro NDD Medizintechnick.

No laboratério de funcdo pulmonar é padronizada a avaliagcao da
capacidade vital forcada (CVF) nas posi¢c0es sentada e decubito dorsal,
nos pacientes que apresentam capacidade cognitiva e auséncia de
comprometimento bulbar grave. A pequena quantidade de pacientes
gue conseguiu realizar espirometria em decubito dorsal, impossibilitou

a utilizacéo deste dado no trabalho.
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A espirometria constitui o volume eliminado de ar em manobras
expiratéria forcada desde a capacidade pulmonar total (CPT) até o
volume residual (VR). Ela sempre € medida solicitando-se ao individuo
que depois de inspirar até a CPT expire tdo r4pido e intensamente
guanto possivel no espirbmetro. O numero de tentativas sempre leva
em conta que Sao necessarias 3 curvas aceitaveis e 2 reprodutiveis
(dois maiores valores diferindo menos que 0.15L). O teste pode ser
repetido qualquer niumero de vezes, porém se valores reprodutiveis

nao sao obtidos apos 8 tentativas, ele € suspenso.

4.4.5 Pico de fluxo da tosse

No Centro de Reabilitagdo e Readaptacédo Dr. Henrique Santillo
(CRER), a medida do PFT é realizada por fisioterapeutas, com peak
flow Assex. Utilizando-se um bocal descartavel acoplado a um medidor
de fluxo maximo, o paciente faz um esfor¢o expiratorio maximo (EEM)
apos inspiracao profunda. S&o coletadas 03 medidas, e considerado o
maior valor entre elas. E considerado eficaz quando maior que 360
L/min, fraco entre 360 e 270 L/min, muito fraco entre 270 e 160 L/min e
ineficaz quando < 160 L/min (BACH, 2004).

Todos os pacientes em acompanhamento no Centro de
Reabilitacdo e Readaptacdo Dr. Henrique Santillo (CRER), apés
avaliacdo pneumoldgica, sdo encaminhados para realizacdo de

espirometria, PFT, PFE e oximetria noturna, como rotina do servico.

4.4.6 Oximetria noturna.

A oximetria noturna é realizada com aparelho MD portatil UT 100.
Em dia agendado, o paciente comparece ao CRER para instrucdes
sobre funcionamento do aparelho e sua fixagdo em dedo indicador,
imediatamente antes de iniciar o periodo de sono. No dia subsequente
ao exame, o paciente retorna ao CRER para devolucao do aparelho e
leitura dos dados do oximetro. Foi considerado como hipoxemia

noturna a presenca de saturacdo menor ou igual a 95% em mais que
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50% da noite de sono e/ou saturacdo menor ou igual a 88% por 5

minutos consecutivos (BACH, 2004).

4.4.7 Gasometria arterial.

Gasometria arterial coletada ao despertar € solicitada de rotina
para todos os pacientes, entretanto devido a indisponibilidade do
exame para pacientes ambulatoriais do CRER, somente 63 pacientes
(43,8%) dos incluidos no estudo possuiam os dados de gases

sanguineos (realizado em ambiente externo).

4.5 Analise dos dados

4 5.1 Andlise estatistica

Os dados foram analisados com pacote estatistico SPSS verséo
23, atribuindo-se o nivel de significancia de 5% (p < 0,05). As variaveis
foram descritas utilizando-se frequéncia absoluta, propor¢do, mediana
e intervalo interquartii (IQR, p25-p75) pois ndo apresentaram
distribuicdo normal pelo teste de Shapiro-Wilk. O teste de Mann-
Whitney foi utilizado para comparacdo das medianas entre 0s grupos
que apresentaram ou nao 6bito enquanto as variaveis categoricas
foram analisadas por meio de Teste Qui quadrado. Foi calculada a
Odds ratio ndo ajustada da associacdo entre a ocorréncia de 0Obito e
cada variavel estudada com intervalo de confianca de 95%. Todas as
possiveis variaveis preditivas foram incluidas em um modelo de
regressdo logistica multivariada para avaliar a associacdo entre o
desfecho (6bito: sim/ndo) e cada variavel independente enquanto fez-
se controle de covariaveis incluidas no modelo. Nao foram utilizados os
dados da gasometria arterial na analise multivariada pois eles estavam
disponiveis em somente 43,8% dos pacientes. O impacto da adeséo a
VNI com a sobrevida dos pacientes foi avaliado pelo método de Kaplan-

Meier.
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5 RESULTADOS

Dos 193 prontuarios de pacientes avaliados no estudo, 49
(22,4%) nédo foram incluidos por apresentar insuficiéncia ventilatoria
avangada no momento da admisséo, com necessidade de ventilacdo
mecanica invasiva. Foram incluidos 144 pacientes (74,6%) com

diagnostico de ELA e indicacdo de VNI domiciliar (Figura 1).

Figura 1: Fluxograma do estudo

Avaliacéo de elegibilidade
n: 193

Pacientes nao incluidos:
Necessidade de 10T/ VMI
n: 49 (22,4%)

v

Inclusdo: pacientes portadores de ELA (diagnéstico
definitivo ou provéavel) e indicag&o de VNI domiciliar
n: 144 (74,6%)

Mudanca de diagnéstico

Aplicacéo de instrumento de coleta de dados - 5 n:0

Prontuarios Incompletos

n: 0

Pacientes com diagnéstico de ELA em VNI
n: 144 (74,6%)
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A populacéo de estudo compreendeu pacientes com mediana de
idade de 58,2 anos, predominando o género masculino e nao

tabagistas (Tabela 1).

A mediana de tempo entre o inicio dos sintomas e dispensacao
da VNI foi de 23 meses e entre VNI e 6bito 11,5 meses (Tabela 2).
Houve predominancia de pacientes com sintomas de hipoventilacéo
alveolar e sintomas bulbares, com pico de fluxo de tosse muito baixo
(entre 270 e 160 L/min), incapacidade para realizacdo de espirometria,
presenca de hipoxemia noturna e auséncia de hipercapnia diurna (entre
aqueles que realizaram gasometria arterial). 54,9% da amostra
demonstrou baixa adesdo a VNI apés os 3 primeiros meses de

adaptacao (Tabela 2).

Tabela 1. Caracterizacdo da amostra

Demogréfico e habito de vida Média £ DP Min. - Max.
Idade (anos) 58,17 + 13,09 22,0 - 86,0
n %
Faixa etaria
<59 anos 77 535
> 60 anos 67 46,5
Sexo
Feminino 71 49,3
Masculino 73 50,7
Tabagismo
N&o tabagista 108 75,0
> 10 macos/ano 32 22,2
Dado nédo disponivel 4 2,8

DP = desvio padrao
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Tabela 2. Caracterizacdo dos sintomas, funcdo pulmonar e tempo até

diagndstico, tratamento e oObito.

Sintomas, funcéo pulmonar e atraso ao

SN Mediana Média+ DP  Min. - Max.
diagnostico
Tempo inicio sintomas ao diagnostico (meses) 12,00 17,03 £16,63 0,00 - 84,00
Tempo inicio dos sintomas até VNI (meses) 23,00 35,27 £ 38,68 4,00 - 389,00
Tempo entre diagnostico e VNI (meses) 9,00 16,60 £ 26,29 1,00 - 201,00
Tempo até Obito (meses) 11,50 17,05+ 15,81 0,00 - 80,00
Tempo até a TQT (meses) 9,00 11,02+£9,93 0,00 - 50,00
Adesdo a VNI
Né&o 79 54,9
Sim 65 45,1
Sintomas bulbares
Né&o 33 22,9
Sim 111 77,1
Sintomas de Hipoventilagéo Alveolar
Né&o 36 25,0
Sim 108 75,0
PFT
Muito fraca 49 34,0
Fraca 19 13,2
Ineficaz 32 22,2
Eficaz 14 9,7
Incapacidade 30 20,8
CVF sentado
<50% 26 18,1
50 a 80% 38 26,4
> 80% 2 1,4
Incapacidade 78 54,2
Hipoxemia noturna
Né&o 22 15,3
Sim 90 62,5
Né&o realizado 32 22,2
Hipercapnia diurna
Né&o 54 37,5
Sim 9 6,3
Nao realizado 81 56,3

DP = desvio padrao
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A prevaléncia do Obito na populacéo estudada foi de 56,9%. Em
relacdo ao perfil dos pacientes estudados, o Obito foi mais alto entre
aqueles com idade = 60 anos (p=0,003). Tal associacdo nao foi

demonstrada na avaliagdo de género ou habito tabagico (Tabela 3).

A analise dos resultados de exames, demonstrou que a presenca
de hipercapnia diurna esteve significativamente associada com a
mortalidade (p=0,01), assim como a incapacidade para realizagao de
espirometria (p=0,03). No entanto, tal associacdo néo foi demonstrada
em pacientes com hipoxemia noturna ou com pico de fluxo de tosse
reduzido (Tabela 3).

A regressdo logistica univariada demonstrou associacdo com
Obito: idade = 60 anos (Odds Ratio 2,82; IC 95% 1,42-5,62; p<0,001);
incapacidade de realizar espirometria (Odds Ratio 2,40; IC 95% 1,22-
4,72; p=0,01) e hipercapnia diurna (Odds Ratio 10,78; IC 95% 1,26-
92,4; p=0,03). O ajuste pela analise multivariada demonstrou que idade
= 60 anos e incapacidade de realizar espirometria s&o preditores
independentes do 6bito, Odds Ratio 2,76; IC 95% 1,37-5,58; p<0,001
e Odds Ratio 2,34; IC 95% 1,17-4,70; p<0,02, respectivamente. A
hipercapnia diurna ndo foi utilizada para analise multivariada pois

estava disponivel para apenas 43,8% dos individuos.

A avaliacdo do tempo entre o inicio dos sintomas até a instituicao
da VNI demonstrou ser um fator significativo se o 06bito ira ou nao
ocorrer (p< 0,007). O tempo entre a instituicdo da VNI e a TQT também
demonstrou associacao significativa (p=0,03) com a mortalidade
(Tabela 3). A indicacdo em menor tempo da VNI e TQT estiveram

associadas com maior risco de 6bito.
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Tabela 3. Caracterizacdo da amostra relacionada ao o6bito.

Perfil demografico e
habitos de vida

Total
144

Obito
N0 62 (43,1)

Sim82 (56,9) "

Tempo (em meses)
Inicio sintomas da doenca
ao diagnostico de ELA
Inicio dos sintomas da
doenca até VNI
Diagnostico e VNI

Uso da VNI até TQT

Uso da VNI até Obito

12,0 (8,5 - 35,0)

15,0(8,0-36,0) 11,0(55-125 0,05

23,0(25-11,0) 29,0 (17,5-66,5) 20,0 (8,5-35,0) 0,007*

9,0 (7,5 - 27,0)
9,0 (2,5 - 15,5)

73(50,7)

10,0 (7,0 - 17,5)
13,0 (8,0 - 18,0)

80(2,5-11,00 0,09
6,5(2,5-155)  0,03*
115 (7,5-27,0) -

Género Masculino 32 (51,6) 41 (50,0) 0,84
Faixa etéria

<59 anos 77 (53,5) 42 (67,7) 35 (42,7) 0.003*
> 60 anos 67 (46,5) 20 (32,3) 47 (57,3) ’
Tabagismo

Ex-tabagista 32 (22,2) 11 (17,7) 21 (25,6) 0.26
N&o tabagista 112 (77,8) 51 (82,3) 61 (74,4) ’
Adeséo a VNI

Né&o 79 (54,9) 34 (54,8) 45 (54,9) 0.99
Sim 65 (45,1) 28 (45,2) 37 (45,1) ’
Sintomas bulbares

Né&o 33(22,9) 16 (25,8) 17 (20,7) 0.47
Sim 111 (77,1) 46 (74,2) 65 (79,3) ’
Sintomas hipoventilagéo

Né&o 36 (25,0) 20 (32,3) 16 (19,5) 0.08
Sim 108 (75,0) 42 (67,7) 66 (80,5) ’
PFT

Eficaz 14 (9,7) 9 (14,5) 5(6,1)

Fraca 19 (13,2) 9 (14,5) 10 (12,2)

Ineficaz 32 (22,2) 15 (24,2) 17 (20,7) 0,35
Muito fraca 49 (34,0) 19 (30,6) 30 (36,6)
Incapacidade 30 (20,8) 10 (16,1) 20 (24,4)

CVF sentado

<50% 26 (18,1) 15 (24,2) 11 (13,4)

50 a 80% 38 (26,4) 19 (30,6) 19 (23,2) 0.03*
> 80% 2(1,4) 2(3,2) 0 (0,0) ’
Incapacidade 78 (54,2) 26 (41,9) 52 (63,4)
Hipoxemia noturna

N4o 22 (15,3) 11 (17,7) 11 (13,4)

Sim 90 (62,5) 42 (67,7) 48 (58,5) 0,15
Né&o realizada 32 (22,2) 9 (14,5) 23 (28,0)
Hipercapnia diurna

Né&o 54 (85,7) 31 (96,9) 23 (74,2) 0.01*
Sim 9 (14,3) 1(3,1) 8 (25,8) ’

Os dados foram representados em mediana (p25 - p75) ou n (%). CVF: capacidade vital forcada; VVNI:
ventilagdo ndo invasiva; PFT: pico de fluxo de tosse; * p<0,05.
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Também buscou-se avaliar a curva de sobrevida de pacientes
com esclerose lateral amiotréfica em fungéo da variavel adesédo a VNI.
Para tal, foi realizado curva de Kaplan-Maier (K-M). Ambas as curvas
se comportaram de forma semelhante, demonstrando que neste estudo
a adesao a VNI ndo aumentou a sobrevida (Figura 2). Foi avaliado
adicionalmente a curva de sobrevida em relacdo a realizacdo de
tragueostomia (n = 33), que de forma semelhante, ndo demonstrou

aumentar sobrevida na populacao estudada (Figura 3).

Adesio a VINL
p=0.34 1, Eo

—I1 Sum

| 41
I
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T
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—
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0,0 '

T T T
0 20 40 a0 a0

Tempo até Obito (meses)

Figura 2. Curva de sobrevivéncia Kaplan-Meier: Tempo até o 6bito em meses, em
funcéo da adesao a VNI, em pacientes com esclerose lateral amiotréfica.
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Figura 3. Curva de sobrevivéncia Kaplan-Meier: Tempo até o 6bito em meses, em
funcado da realizacéo da TQT, em pacientes com esclerose lateral amiotréfica.

6 DISCUSSAO

Foi verificado que a prevaléncia de mortalidade durante os 5,5
anos estudados foi de 56,9%, sendo maior nos pacientes acima de 60
anos. A maioria dos estudos demonstra que a idade de inicio da doenca
influencia de forma importante as caracteristicas clinicas, incluindo
fendtipos e progresséao até o estagio final, com diminuicdo do tempo de
sobrevida correlacionado com o aumento da idade. O mecanismo
subjacente ainda é desconhecido, embora se possa especular que
subpopulacdes dos neurbnios motores podem ser diferencialmente

vulneraveis ao processo de envelhecimento (CALVO et al., 2016).

Houve predominancia de pacientes sintoméaticos respiratorios,
com comprometimento bulbar, incapacidade para realizacdo de
espirometria e com pico de fluxo de tosse muito baixa (entre 270 e 160

L/min). Este fato, provavelmente pode ser explicado pela admisséo
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tardia no centro de referéncia para doencas neuromusculares (mediana
de 23 meses). 54,9% da amostra demonstrou baixa adeséo a VNI apos
0s 3 primeiros meses de adaptacdo. Tais caracteristicas correspondem
aos fatores ja demonstrados em outros estudos, onde a presenca de
disfuncédo bulbar (77% da amostra) esta correlacionada com baixa
adeséo a VNI (ABOUSSOUAN;  CABODEVILA, 2013,
VANDENBERGHE et al., 2013).

A analise dos resultados de exames, demonstrou que a presenca
de hipercapnia diurna esteve significativamente associada com a
mortalidade (p=0,01). Esse dado suporta o0 conhecimento ja
estabelecido de que esse achado é um sinal tardio de insuficiéncia
ventilatoria na ELA (LO COCO et al., 2012).

A maioria dos pacientes (54,2%) nao conseguiu realizar
espirometria e este dado demonstrou associacdo com mortalidade. A
CVF, isoladamente, € uma medida limitada na avaliacdo da indicacéo
de ventilacdo ndo invasiva domiciliar em pacientes com esclerose
lateral amiotrofica. Sua baixa sensibilidade tem sido atribuida ao
envolvimento bulbar que ocorre na patologia, com reducédo da forca
bucal, somado ao envolvimento cognitivo (LO COCO et al., 2012).

A avaliacdo do tempo entre o inicio dos sintomas até a instituicao
da VNI demonstrou ser um fator significativo se o 6bito irA ou nao
ocorrer, estando a indicacdo em menor tempo apés avaliagéo inicial,
associada com o Obito. Tal fato denota a gravidade dos pacientes
selecionados. Indicadores progndésticos negativos previamente
relatados na ELA incluem idade mais avanc¢ada de inicio, inicio bulbar
da doenca e atraso no diagnostico (ELAMIN et al., 2015). A VNI nao
tem sido amplamente estudada como fator prognéstico, jA que nao
oferecer VNI ao grupo de controle ndo é eticamente justificavel (CHIO
et al., 2009).
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O tempo entre a instituicdo da VNI e a traqueostomia demonstrou
associacdo significativa (p=0,03) com a mortalidade. Pacientes
tragueostomizados em menor tempo, apresentaram maior risco de
Obito. Esse achado pode ser explicado pela predominancia de
pacientes com sintomas bulbares, com incapacidade para realizacéo
de espirometria, baixa adesdo a VNI, diagndstico tardio e realizacao de

tragueostomia em situagoes de urgéncia.

Um estudo retrospectivo foi conduzido por VITACCA e
colaboradores (2018) em 194 pacientes com ELA, divididos em um
grupo tardio com CVF <80% na prescri¢cao de VNI (n =129) e um grupo
muito precoce com FVC = 80% na prescrigdo de VNI (n = 65). Dados
funcionais clinicos e respiratérios e tempo livre para morte entre os
grupos ao longo de um periodo de 3 anos de follow-up foram
comparados. Aos 36 meses do diagnostico, a mortalidade foi de 35%
para 0 grupo com indicagdo precoce versus 52,7% para o com
indicacdo tardia (p=0,022). As curvas de sobrevida de Kaplan-Meier
ajustadas para traqueostomia mostraram uma menor probabilidade de
morte para o grupo de indicacdo precoce como um todo (p=0,001) e
para o subgrupo nao bulbar (p=0,007). A VNI precoce protegeu a
sobrevida de todos os pacientes (OR 0,45) incluindo o subgrupo nao
bulbar (OR 0,43; p=0,007), enquanto a traqueostomia foi protetora para
todos os pacientes (OR 0,27) incluindo subgrupo néo bulbar (OR 0,26;
p=0,001) e bulbar (OR 0,29; p=0,013).

As curvas de sobrevida de pacientes com esclerose lateral
amiotréfica em funcéo das variaveis adesdo a VNI e realizacdo de
tragueostomia ndo demonstraram aumento da sobrevida na populacao
estudada. Tais desfechos podem estar associados com o predominio
de pacientes com sintomas bulbares. O envolvimento bulbar
moderado-grave no inicio da VNI é o principal fator progndstico
independente para a sobrevida em pacientes com ELA apds VNI
(GONZALEZ et al., 2013).
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Um estudo do tipo Coorte recrutou através de uma clinica
multidisciplinar especializada, pacientes com ELA. A VNI foi iniciada de
acordo com as diretrizes atuais. Entre 1991 e 2011, 929 pacientes
foram analisados. A sobrevida média livre de traqueostomia a partir do
inicio dos sintomas foi de 28 meses em pacientes tratados com VNI,
em comparacao com 15 meses em nao tratados. Nesse trabalho, a VNI
aumentou sobrevida em 19 meses nos pacientes com a forma bulbar
da doenca, confirmando que a VNI melhora a sobrevida na ELA. A
magnitude geral do beneficio é de 13 meses e foi maior naqueles com
ELA bulbar (BERLOWITZ et al., 2015). Esse estudo ndo considerou a
adesdo a VNI, com todos o0s pacientes encaminhados para
implementacéo de VNI incluidos no grupo de tratamento, independente

do uso real.

Grande parte dos pacientes do atual estudo (54,9%) foram
considerados ndo aderentes a VNI, sendo o critério adeséo definido
pela utilizacao do bilevel por no minimo 4h/dia em 85% dos dias, apés
3 meses da dispensacdo do aparelho. Desta forma, foi realizado
somente uma avaliacdo relacionada a adesdo (aos 3 meses), nao
sendo considerados a adeséo a longo prazo (9 meses e 15 meses) e
também nédo avaliados os pacientes que inicialmente apresentaram boa
adesdo e que posteriormente reduziram sua utilizacdo. Tais fatores
podem estar relacionados ao ndo aumento da sobrevida relacionado ao

critério adesdo a VNI.

A ventilacdo mecanica com traqueostomia € realizada na ELA
em pacientes com insuficiéncia respiratdria ou quando a VNI ndo € mais
eficaz. Uma coorte de pacientes com ELA avaliou as caracteristicas
clinicas e a sobrevida de pacientes traqueostomizados. Entre 2001 e
2010, 87 pacientes com ELA foram submetidos a TQT. Ap6s a
traqueostomia, a maioria dos pacientes foi acompanhada por
entrevistas telefbnica. Uma analise completa de sobrevida foi realizada
em 52 pacientes com TQT. Analise de Kaplan-Meyer demonstrou que

a traqueostomia aumentou a sobrevida (TQT, 47 meses vs NAO TQT,




41

31 meses, p=0,008), com o maior efeito em pacientes com menos de
60 anos. Esse estudo concluiu que a sobrevida apés TQT foi
aumentada em pacientes com menos de 60 anos (SPATARO et al.,
2012).

O atual trabalho possui algumas limitacdes. Por tratar-se de
estudo observacional e retrospectivo, realizado através da coleta de
dados em prontuarios, a auséncia de informacfes impossibilitou a
exclusdo de outras variaveis que poderiam interferir na mortalidade
dessa populacao (desnutricdo, comorbidades, pouco acesso a servicos
de saude, baixa escolaridade dos cuidadores, auséncia de estrutura
familiar). Tais variaveis extrinsecas podem ter mascarado os resultados
encontrados. Pelo mesmo motivo, também néo foi possivel caracterizar
a avaliacdo funcional da doenca (ALSFRS - ALS Functional Rating

Scale).

No entanto, como pontos fortes, foram avaliados 144 pacientes
com uma doenca neurodegenerativa, considerada rara, e por iSso com
tamanho amostral relevante. Os pacientes foram rigorosamente
selecionados a partir do diagnostico de ELA e posterior indicacao de
VNI, ambos realizados por médicos especialistas na area. A coleta de
dados e sua analise também foi realizada de forma padronizada
(validade interna). Por tratar-se de estudo de vida real, com
intervencdes viaveis para reducao de mortalidade nesses pacientes, 0s
resultados poderiam ser extrapolados e utilizados em pacientes

semelhantes em um cenario diferente (validade externa).
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7 CONCLUSOES

A esclerose lateral amiotréfica € uma doenca neurodegenerativa
que até o momento ndo possui tratamento curativo. O trabalho
demonstrou que idade acima de 60 anos, incapacidade para realizacao
da espirometria e a hipercapnia diurna s&o fatores significativos e
independentes para a ocorréncia do Obito em pacientes com ELA, em
uso de VNI domiciliar. Esses dados confirmam outros relatos da
literatura, demonstrando caracteristicas clinicas e exames de funcao

pulmonar que devem ser avaliados nessa populacao.

A amostra foi constituida de pacientes com diagnadstico tardio,
apresentando sintomas de hipoventilagcédo alveolar e bulbares, reducao
do PFT, incapacidade para realizacdo de espirometria (envolvimento
cognitivo e bulbar) e hipoxemia noturna. Tais caracteristicas denotam
a gravidade da doenca na amostra estudada, o que se traduziu em
dados que demonstraram aumento da mortalidade nos pacientes que

necessitaram de VNI e traqueostomia em menor tempo.

A despeito da vasta literatura que aponta para aumento da
sobrevida com a utilizagdo da VNI, este trabalho ndo apresentou o
desfecho esperado. As curvas de sobrevida relacionadas a adesao a
VNI e a realizacdo de traqueostomia ndo demonstraram aumento da
sobrevida. O descanso da musculatura respiratdria e o tempo livre da
traqueostomia foram os maiores beneficios que pudemos observar com
a utilizacdo da VNI. O 6bito foi inevitavel independente de todo o
suporte ventilatorio dispensado, nos levando a questionar o real

beneficio da ventilacdo ndo invasiva, em termos de sobrevida.

Estudos prospectivos, com metodologia mais robusta, melhor
caracterizacdo dos pacientes e com analise de outras variaveis ligadas
a mortalidade, sdo necessarios para confirmar os achados desse

trabalho.
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ANEXO 1 - PARECER DO COMITE DE ETICA

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avaliacdo dos distirbios respiratérios em pacientes com
Esclerose Lateral Amiotréfica e sua implicacdo na Comunicacdo Alternativa e
Aumentativa. Pesquisador: MARCELO FOUAD RABAHI Area Tematica:

Verséo: 2

CAAE: 58841716.6.0000.5083
Instituicdo Proponente:Universidade Federal de Goias - UFG
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO
PARECER NUumero
do Parecer:

1.805.745

Apresentacao do Projeto:

Titulo da Pesquisa: Avaliacdo dos disturbios respiratorios em pacientes com Esclerose
Lateral Amiotréfica e sua implicacdo na Comunicacéo Alternativa e Aumentativa.
Pesquisador Responsavel: MARCELO FOUAD RABAHI. Pesquisadores participantes
Fabiane Alves de Carvalho Ribeiro, Lorine Uchbda Inacio Matos. CAAE:
58841716.6.0000.5083.

A pesquisa serd desenvolvida por duas alunas do programa de Ciéncias da Saude,
uma é aluna de mestrado e a outra de doutorado. Parte do principio de que a
Esclerose Lateral Amiotrofica (ELA) € uma doenca neurodegenerativa que leva a
fragueza muscular progressiva e insuficiéncia respiratoria. Consequentemente, a
maioria dos pacientes com ELA exibem hipoventilacdo progressiva, o que piora
durante o sono. Estudos anteriores demonstraram que a disfun¢do cognitiva na ELA
esta relacionada com a reducgéo da capacidade vital, o que implica que a hipoxia ou
hipoventilacdo nestes pacientes pode, pelo menos parcialmente, contribuir para a
disfuncdo cognitiva e prejuizo em diversas fungbes, entre elas a utilizacdo dos
recursos. No presente estudo, os pesquisadores pretendem determinar a capacidade
vital forcada que melhor se correlaciona com a hipoventilacdo alveolar e sua
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implicacdo na utilizacdo dos recursos de Comunicacao Alternativa e Aumentativa em
pacientes com ELA.

Estima-se um total de 40 participantes do Centro de Reabilitagdo e Readaptagédo Dr.
Henrique Santillo (CRER). Primeiramente serd realizado um estudo analitico
transversal, visando correlacionar os sintomas/sinais de hipoventilacdo alveolar,
funcdo pulmonar e avaliagdo do sono em pacientes com diagnéstico de ELA. Em
seguida, se dard um estudo quase-experimental, prospectivo, e analitico visando
estabelecer o nexo causal entre hipoventilagdo alveolar, hipoxemia noturna, gravidade
da doenca, estado cognitivo e a utilizacdo dos recursos de Comunicacéo Alternativa
e Aumentativa (CAA), em pacientes com ELA. Para a coleta de dados sera aplicado
um questionario padronizado para avaliacdo pneumoldgica na clinica de doencas
neuromusculares do CRER. Também sera aplicada uma série de exames a fim de se
avaliar a funcéo pulmonar mediante a espirometria e do pico de fluxo expiratério, a
forca muscular respiratéria por meio da manuvacuometria e oximetria noturna, que
constituem exames de rotina na esclerose lateral amiotréfica, em pacientes triados no
ambulatério de pneumologia. A polissonografia serad solicitada se houver
disponibilidade do exame no CRER ou liberacdo de financiamento através do CNPQ.
Para avaliacdo da gravidade da doenca sera utilizada a Escala de Gravidade da
Esclerose Lateral Amiotréfica (Egela). Para avaliacdo cognitiva sera utilizado o Mini
Exame do Estado Mental (MEEM) e o protocolo de Edinburgh Cognitive and
Behavioural Amyotrophic Lateral Sclerosis Screen (ECAS). A qualidade do sono sera
avaliada por meio da Escala de Sonoléncia de Epworth (ESS) e da Escala STOPBang.
Em seguida o paciente sera submetido a avaliacdo da equipe de fonoaudiologia e
agueles com indicacdo de utilizacdo de Comunicacdo Alternativa e Aumentativa
(CAA), receberdo o equipamento indicado para adequada comunicacdo. As
avaliacbes serdo subdividas em diferentes dias conforme a disponibilidade do
participante da pesquisa. O tempo médio para instituicdo da VNI € de 1 a 2 meses,
tempo este, em que 0s pacientes irdo utilizar o recurso de CAA, ainda sem a VNI.
Apés a utilizacdo do recurso de CAA durante este periodo os pacientes serdo
avaliados novamente. Sera aplicado um formulario de avaliacdo da usabilidade do
recurso de CAA, apds 1 ou 2 meses, antes da instituicdo da VNI. Apos a instituicdo
da VNI (tratamento dispensado no Centro de Reabilitacdo e Readaptagdo Dr.
Henrique Santillo) os pacientes serdo seguidos ao longo de seis meses, com
reavaliacdo apos 3 meses e apOs 6 meses utilizando-se 0s mesmos instrumentos e
exames supracitados. Espera -se com a realizacdo deste estudo, a identificacdo da
capacidade vital forcada e sua queda com o decubito dorsal, que apresenta melhor
correlacdo com hipoventilacdo alveolar em pacientes com esclerose lateral
amiotréfica. E ainda, identificar se a hipoventilacdo alveolar, ap6s a introducdo da
ventilagdo ndo invasiva, € minimizada, otimizando a funcdo cognitiva dos pacientes
com ELA, e assim, melhorando o uso das técnicas de comunicacdo alternativa e
aumentativa nesses individuos. Os dados serao utilizados na dissertacdo de mestrado
e natese de doutorado das pesquisadoras. Serao publicados em periédicos cientificos
e apresentados em congressos da area de saude e ficardo guardados em posse das
pesquisadoras por 5 anos e posteriormente serdo incinerados.




51

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo Primario:
Determinar a capacidade vital forcada que melhor se correlaciona com a

hipoventilacédo alveolar e sua implicacdo na utilizagcdo dos recursos de Comunicacéo
Alternativa e Aumentativa em pacientes com Esclerose Lateral Amiotrofica.

Objetivo Secundario:
- Correlacionar a qualidade do sono, sinais e sintomas de hipoventilagcéo alveolar com

capacidade vitalforcada nas posi¢cdes sentada e decubito dorsal.

- Correlacionar polissonografia/capnografia transcutdnea com capacidade vital
forcada nas posicéessentada e decubito dorsal.

- Correlacionar capacidade vital forcada com pressao inspiratéria maxima.

- Correlacionar a gravidade e o estado cognitivo do portador de ELA com a utilizacao
dos recursos de CAA,;

- Correlacionar a hipoventilacéo alveolar e a sonoléncia diurna com a utilizacdo dos
recursos de CAA,

- Avaliar a instituicdo da Ventilagdo N&o Invasiva (VNI) como recurso para melhora da
hipoventilagdoalveolar, hipoxemia noturna, cogni¢ao e utilizagdo dos recursos de
CAA.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Os pesquisadores citam que 0s riscos inerentes a esta pesquisa se referem a
interpretacéo errdnea do exame de polissonografia, ou espirometria, contudo, para
gue isso ndo aconteca, a interpretacdo do mesmo serd realizada por um médico
especialista. O participante da pesquisa pode se sentir cansado durante a realizacao
dos exames de manuvacuometria, espirometria e avaliacdo do pico de fluxo
expiratério, para minimizar qualquer desconforto as avaliacdes serdo realizadas pela
médica pneumologista, participante da pesquisa, e caso o participante sinta qualquer
sintoma de cansaco sera dado o tempo necessario para que ele se recupere, ou 0
exame sera interrompido e agendado para outro dia. Existe ainda o risco de utilizacédo
inadequada da Ventilacdo N&o Invasiva (VNI), para minimizar estes riscos 0s
pacientes serdao devidamente orientados pela equipe de pesquisa, no que se refere a
utilizacdo desse recurso. Quanto ao risco de identificacdo dos participantes da
pesquisa, em qualquer etapa, este sera minimizado garantindo-se a privacidade e a
confidencialidade dos dados, uma vez que o0s pacientes serdo avaliados
individualmente ou na presenca de seu familiar/cuidador e os nomes nédo seréo
identificados em nenhum momento da pesquisa. Qualquer dado que possa identificar
0 participante sera omitido. Podera haver o risco de constrangimento durante a
aplicacdo dos questionérios, pelo fato do participante ndo saber responder ou se
sentir-se incomodado com o teor de alguma pergunta, para que isso seja minimizado,
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0S questionarios serdo aplicados pelo pesquisador responsavel, em um local
reservado, e o participante podera deixar de responder a qualquer pergunta caso se
sinta constrangido com a mesma.

Beneficios:

Os pesquisadores citam que os participantes serdo beneficiados, pois se houver a
identificacdo de algum fator que influencie a ventilagdo pulmonar, dependente da
esclerose lateral amiotréfica, sera dispensada a ventilagdo néo invasiva pelo CRER,
otimizando a utilizacdo de tal recurso e reduzindo os maleficios causados pelo
acometimento da musculatura respiratoria, decorrente da ELA. Os participantes seréo
beneficiados também com a identificacdo de algum fator que influencie na utilizacao
dos recursos de CAA, serd corrigida pela equipe de pesquisa, otimizando a utilizacdo
de tal recurso e melhorando a comunicacao dessa populacéao.

Comentérios e Consideracdes sobre a Pesquisa:

A pesquisa tem relevancia cientifica, pois a Esclerose Lateral Amiotréfica (ELA) € uma
doenca caracterizada pela degeneracdo progressiva dos neurbnios levando a
incapacidade motora e 6bito devido a insuficiéncia respiratoria. No curso da doenca
surgem varios efeitos que leva ao prejuizo da qualidade de vida dos portadores,
incluindo os distarbios do sono e os dados gerados pela pesquisa ajudara a equipe
multiprofissional que tratam destes pacientes.

Consideracfes sobre os Termos de apresentacéo obrigatoria:

PB INFORMACOES BASICAS DO PROJETO 747043; Carta de encaminhamento;
TCLE correcoes; projeto CEP; anuencia coparticipante; folha de rosto; TERMO DE
COMPROMISSO.

O protocolo esta devidamente instruido com os documentos elencados acima.

A folha de rosto esta devidamente assinada pelo diretor da Faculdade de Medicina e
pelo pesquisador principal, consta o nimero de 40 participantes. No item 3. Area
tematica estd como GRUPO Ill. O termo de compromisso com mencgdo ao
cumprimento da Resolucdo CNS 466/12 e suas complementares esta devidamente
assinado por todos os integrantes do projeto. A anuéncia do CRER (setor Negréo de
Lima) esta devidamente assinada pelo diretor da mesma. TCLE estd em linguagem
clara e de facil entendimento, com ligacdo a cobrar, o direito de pleitear indenizacéo
e a possibilidade de desistir da pesquisa sem nenhum prejuizo no tratamento. Foi
esclarecido que o tablet ja é utilizado gratuitamente pelo CRER e faz parte da rotina
local. No presente estudo sera fornecido pelo pesquisador e, o tablet sera devolvido
ao CRER apenas quando o participante nao estiver mais fazendo o uso do mesmo.
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Os cronogramas foram ajustados para dar inicio a coleta de informacdes em
novembro (14/11/2016).

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

Projeto aprovado s.m.j. do conselho.

Considerac0fes Finais a critério do CEP:

Informamos que o Comité de Etica em Pesquisa/CEP-UFG considera o presente
protocolo APROVADO, o mesmo foi considerado em acordo com 0s principios éticos
vigentes. Reiteramos a importancia deste Parecer Consubstanciado, e lembramos
que o(a) pesquisador(a) responsavel deverd encaminhar ao CEPUFG o Relatério
Final baseado na conclusdo do estudo e na incidéncia de publicacdes decorrentes
deste, de acordo com o disposto na Resolugdo CNS n. 466/12. O prazo para entrega
do Relatério € de até 30 dias apdés o encerramento da pesquisa, prevista para
novembro de 2018.

Este parecer foi

elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Investigador

Tipo Arquivo Postagem Autor Situagao
Documento

Informacdes PB_INFORMACOES BASICAS DO_P|04/10/2016 Aceito
Béasicas do ROJETO_747043.pdf 16:12:40
Projeto
Declaracdo de |Cartadeencaminhamento.docx 04/10/2016 | Fabiane Aceito
Pesquisadores 16:12:15 |Alves de

Carvalho

Ribeiro
TCLE / Termos | TCLEcorrecoes.docx 04/10/2016 | Fabiane Aceito
de Alves de
Assentimento/ |TCLEcorrecoes.docx 16:10:30 |Carvalho Aceito
Justificativa de Ribeiro
Auséncia
Projeto projetoCEP.docx 04/10/2016 |Fabiane Alves Aceito
Detalhado / 16:10:07 |de Carvalho
Brochura Ribeiro
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Outros anuenciacoparticipante.pdf 15/08/2016 |Fabiane Alves Aceito
20:08:48 |de Carvalho
Ribeiro
Folha de Rosto |folhaderosto.pdf 13/07/2016 |Fabiane Alves Aceito
19:25:15 |de Carvalho
Ribeiro
Outros TERMODECOMPROMISSO.pdf |05/07/2016 |Fabiane Alves Aceito
19:21:18 |de Carvalho
Ribeiro

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:
N&o

GOIANIA, 04 de Novembro de 2016

Assinado por:
Jodo Batista de Souza
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ANEXO 2 — PARECER DO COMITE DE ETICA DA INSTITUICAO
COPARTICIPANTE
PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

Elaborado pela Instituicdo Coparticipante
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avaliacdo dos distirbios respiratérios em pacientes com
Esclerose Lateral Amiotréfica e sua implicacdo na Comunicacdo Alternativa e
Aumentativa. Pesquisador: MARCELO FOUAD RABAHI Area Temaética:

Verséo: 1

CAAE: 58841716.6.3001.0023
Instituicdo Proponente:Universidade Federal de Goias - UFG
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

NUimero do

Parecer: 1.848.789

Apresentacao do Projeto:

A Esclerose Lateral Amiotréfica (ELA) é uma doenca neurodegenerativa que leva a
fraqueza muscular progressiva e insuficiéncia respiratoria. Consequentemente, a
maioria dos pacientes com ELA exibem hipoventilacdo progressiva, o que piora
durante o sono. Estudos anteriores demonstraram que a disfungdo cognitiva na ELA
esta relacionada com a reducao da capacidade vital, o que implica que a hipoxia ou
hipoventilacdo nestes pacientes pode, pelo menos parcialmente, contribuir para a
disfuncédo cognitiva e prejuizo em diversas funcdes, entre elas a utilizacdo dos
recursos. No presente estudo, os pesquisadores pretendem determinar a capacidade
vital forcada que melhor se correlaciona com a hipoventilagdo alveolar e sua
implicacdo na utilizacdo dos recursos de Comunicacao Alternativa e Aumentativa em
pacientes com ELA. Estima-se um total de 40 participantes do Centro de Reabilitacao
e Readaptacdo Dr. Henrique Santillo (CRER). Primeiramente sera realizado um
estudo analitico transversal, visando correlacionar o0s sintomas/sinais de
hipoventilagdo alveolar, fungdo pulmonar e avaliagdo do sono em pacientes com
diagnéstico de ELA. Em seguida, se dard um estudo quase-experimental, prospectivo,
e analitico visando estabelecer o nexo causal entre hipoventilagéo alveolar, hipoxemia
noturna, gravidade da doenca, estado cognitivo e a utilizacdo dos recursos de
Comunicacéao Alternativa e Aumentativa (CAA), em pacientes com ELA. Para a coleta
de dados sera aplicado um questionario padronizado para avaliagdo pneumoldgica na
clinica de doencas neuromusculares do CRER. Também sera aplicada uma série de
exames a fim de se avaliar a funcédo pulmonar mediante a espirometria e do pico de
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fluxo expiratorio, a forca muscular respiratéria por meio da manuvacuometria e
oximetria noturna, que constituem exames de rotina na esclerose lateral amiotrofica,
em pacientes triados no ambulatorio de pneumologia. A polissonografia serd solicitada
se houver disponibilidade do exame no CRER ou liberacédo de financiamento atraves
do CNPQ. Para avaliacdo da gravidade da doenca serd utilizada a Escala de
Gravidade da Esclerose Lateral Amiotrofica (Egela). Para avaliacdo cognitiva sera
utilizado o Mini Exame do Estado Mental (MEEM) e o protocolo de Edinburgh
Cognitive and Behavioural Amyotrophic Lateral Sclerosis Screen (ECAS). A qualidade
do sono sera avaliada por meio da Escala de Sonoléncia de Epworth (ESS) e da
Escala STOPBang. Em seguida o paciente sera submetido a avaliagdo da equipe de
fonoaudiologia e aqueles com indicacéo de utilizacdo de Comunicacédo Alternativa e
Aumentativa (CAA), receber&o o equipamento indicado para adequada comunicagao.
As avaliacbes serdo subdividas em diferentes dias conforme a disponibilidade do
participante da pesquisa. O tempo médio para instituicdo da VNI é de 1 a 2 meses,
tempo este, em que os pacientes irdo utilizar o recurso de CAA, ainda sem a VNI.
Apos a utilizacdo do recurso de CAA durante este periodo os pacientes serdao
avaliados novamente. Seré aplicado um formulario de avaliagdo da usabilidade do
recurso de CAA, apos 1 ou 2 meses, antes da instituicdo da VNI. Apds a instituicdo
da VNI (tratamento dispensado no Centro de Reabilitacdo e Readaptacdo Dr.
Henrique Santillo) os pacientes serdo seguidos ao longo de seis meses, com
reavaliacdo apos 3 meses e apos 6 meses utilizando-se 0s mesmos instrumentos e
exames supracitados. Espera-se com a realizacdo deste estudo, a identificacdo da
capacidade vital forcada e sua queda com o decubito dorsal, que apresenta melhor
correlagdo com hipoventilagcdo alveolar em pacientes com esclerose lateral
amiotréfica. E ainda, identificar se a hipoventilacdo alveolar, ap6s a introducdo da
ventilacdo ndo invasiva, € minimizada, otimizando a funcdo cognitiva dos pacientes
com ELA, e assim, melhorando o uso das técnicas de comunicagdo alternativa e
aumentativa nesses individuos. Os dados serao utilizados na dissertacdo de mestrado
e na tese de doutorado das pesquisadoras. Serdo publicados em periédicos cientificos
e apresentados em congressos da area de saude e ficardo guardados em posse das
pesquisadoras por 5 anos e posteriormente serdo incinerados.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo Primario:
Determinar a capacidade vital forcada que melhor se correlaciona com a

hipoventilacédo alveolar e sua implicacdo na utilizacdo dos recursos de Comunicacéo
Alternativa e Aumentativa em pacientes com Esclerose Lateral Amiotrofica.
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Objetivo Secundario:
- Correlacionar a qualidade do sono, sinais e sintomas de hipoventilacdo alveolar com

capacidade vitalforcada nas posi¢cdes sentada e decubito dorsal.

- Correlacionar polissonografia/capnografia transcutdnea com capacidade vital
forcada nas posi¢cdessentada e decubito dorsal.

- Correlacionar capacidade vital forgada com presséo inspiratoria maxima.

- Correlacionar a gravidade e o estado cognitivo do portador de ELA com a utilizacéo
dos recursos de CAA;

- Correlacionar a hipoventilacdo alveolar e a sonoléncia diurna com a utilizacdo dos
recursos de CAA,;

- Avaliar a instituicdo da Ventilagdo N&o Invasiva (VNI) como recurso para melhora da
hipoventilagdoalveolar, hipoxemia noturna, cogni¢ao e utilizagdo dos recursos de
CAA.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Os pesquisadores citam que 0s riscos inerentes a esta pesquisa se referem a
interpretacdo errbnea do exame de polissonografia, ou espirometria, contudo, para
gue issO ndo aconteca, a interpretacdo do mesmo serd realizada por um médico
especialista. O participante da pesquisa pode se sentir cansado durante a realizacao
dos exames de manuvacuometria, espirometria e avaliacdo do pico de fluxo
expiratério. Para minimizar qualquer desconforto as avaliagdes serdo realizadas pela
meédica pneumologista, da equipe da pesquisa, e caso o participante sinta qualquer
sintoma de cansaco sera dado o tempo necessario para que ele se recupere, ou 0
exame serd interrompido e agendado para outro dia. Existe ainda o risco de utilizacédo
inadequada da Ventilacdo N&o Invasiva (VNI), para minimizar estes riscos 0s
pacientes serdo devidamente orientados pela equipe de pesquisa, no que se refere a
utilizacdo desse recurso. Quanto ao risco de identificacdo dos participantes da
pesquisa, em qualquer etapa, este serd minimizado garantindo-se a privacidade e a
confidencialidade dos dados, uma vez que o0s pacientes serdo avaliados
individualmente ou na presenca de seu familiar/cuidador e os nomes nado serao
identificados em nenhum momento da pesquisa. Qualquer dado que possa identificar
o participante sera omitido. Podera haver o risco de constrangimento durante a
aplicacdo dos questionérios, pelo fato do participante ndo saber responder ou se
sentir-se incomodado com o teor de alguma pergunta, para que isso seja minimizado,
0S questionarios serdo aplicados pelo pesquisador responsavel, em um local
reservado, e o participante podera deixar de responder a qualquer pergunta caso se
sinta constrangido com a mesma.
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Beneficios:

Os pesquisadores citam que os participantes serdo beneficiados, pois se houver a
identificacdo de algum fator que influencie a ventilacdo pulmonar, dependente da
esclerose lateral amiotréfica, seréa dispensada a ventilagdo néo invasiva pelo CRER,
otimizando a utilizacdo de tal recurso e reduzindo os maleficios causados pelo
acometimento da musculatura respiratéria, decorrente da ELA. Os participantes serdo
beneficiados também com a identificacdo de algum fator que influencie na utilizacao
dos recursos de CAA, e que sera corrigida pela equipe de pesquisa, otimizando a
utilizacao de tal recurso e melhorando a comunicacéo dessa populacao.
Comentérios e Consideracdes sobre a Pesquisa:

A pesquisa tem relevancia cientifica, pois a Esclerose Lateral Amiotrofica (ELA) € uma
doenca caracterizada pela degeneracdo progressiva dos neurbnios levando a
incapacidade motora e Obito devido a insuficiéncia respiratéria. No curso da doenca
surgem varios efeitos que levam ao prejuizo da qualidade de vida dos portadores,
incluindo os disturbios do sono, e os dados gerados pela pesquisa ajudarédo a equipe
multiprofissional que trata destes pacientes.

Consideracfes sobre os Termos de apresentacdo obrigatoria:

Constam na Plataforma Brasil: Informacdes Béasicas do Prokjeto 747043; Carta de
encaminhamento; TCLE adequado aos CEPs; projeto original; anuéncia
coparticipante; folha de rosto; Termo de Compromisso da equipe com o
desenvolvimento da pesquisa.

O protocolo esta devidamente instruido com os documentos elencados acima.

A folha de rosto esta corretamente assinada pelo diretor da Faculdade de Medicina e
pelo pesquisador principal, consta o numero de 40 participantes. No item 3. a area
tematica estd como GRUPO Ill. O termo de compromisso com mencgdo ao
cumprimento da Resolucdo CNS 466/12 e suas complementares esta devidamente
assinado por todos os integrantes do projeto.

A anuéncia do CRER (setor Negréo de Lima) esta devidamente assinada pelo diretor
da mesma.

TCLE esta em linguagem clara e de facil entendimento, com ligacao a cobrar, o direito
de pleitear indenizacao e a possibilidade de desistir da pesquisa sem nenhum prejuizo
no tratamento.

Foi esclarecido que o tablet ja é utilizado gratuitamente pelo CRER e faz parte da
rotina local. No presente estudo sera fornecido pelo pesquisador e, o tablet sera
devolvido ao CRER apenas quando o participante ndo estiver mais fazendo o uso do
mesmo.

O colegiado do CEP UniCEUB endossa as informacdes anteriores e concorda com as
alteracdes que foram feitas pelos pesquisadores.

Recomendacdes:




59

O CEP-UniCEUB ressalta a necessidade de desenvolvimento da pesquisa, de acordo
com o protocolo avaliado e aprovado, bem como, atencdo as diretrizes éticas
nacionais quanto aos incisos Xl.1 e XI.2 da Resolugdo n°® 466/12 CNS/MS
concernentes as responsabilidades do pesquisador no desenvolvimento do projeto:
XI.1 - A responsabilidade do pesquisador € indelegavel e indeclindvel e compreende
0S aspectos éticos e legais.

XI.2 - Cabe ao pesquisador:

c) desenvolver o projeto conforme delineado;

d) elaborar e apresentar os relatorios parciais e final;

e) apresentar dados solicitados pelo CEP ou pela CONEP a qualguer momento;

f) manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua guarda e
responsabilidade, por umperiodo de 5 anos ap0ds o término da pesquisa,

g) encaminhar os resultados da pesquisa para publicacdo, com os devidos créditos
aos pesquisadoresassociados e ao pessoal técnico integrante do projeto; e

h) justificar fundamentadamente, perante o CEP ou a CONEP, interrupcéo do projeto
ou a nao publicacdodos resultados.

Observacéao: Ao final da pesquisa enviar Relatorio de Finalizacdo da Pesquisa ao
CEP. O envio de relatérios devera ocorrer pela Plataforma Brasil, por meio de
notificacado de evento. O modelo do relatério encontra-se disponivel na pagina do
UniCEUBNhttp://www.uniceub.br/instituicao/pesquisa/ins030_pesquisacomitebio.aspx,
em Relatério de Finalizacdo e Acompanhamento de Pesquisa.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

O Comité de Etica em Pesquisa/CEP UniCEUB considera o presente protocolo
APROVADO e o mesmo foi considerado como estando em acordo com os principios
éticos vigentes.

Consideracges Finais a critério do CEP:

Protocolo previamente avaliado por este CEP, com parecer N° 1.847.045/2016, tendo
sido homologado na 212 Reunido Ordinaria do CEP-UniCEUB, em 02 de dezembro
de 2016.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacéao

Carvalho
Ribeiro

Informacbes PB_INFORMACOES BASICAS DO _P|04/10/2016 Aceito
Basicas do ROJETO_747043.pdf 16:12:40

Projeto

Declaracdo de |Cartadeencaminhamento.docx 04/10/2016 | Fabiane Aceito
Pesquisadores 16:12:15 |Alves de
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Auséncia

TCLE / Termos | TCLEcorrecoes.docx 04/10/2016 | Fabiane Aceito
de 16:10:30 |Alves de
Assentimento / Carvalho
Justificativa de Ribeiro
Auséncia
Projeto projetoCEP.docx 04/10/2016 | Fabiane Aceito
Detalhado / 16:10:07 |Alves de
Brochura Carvalho
Investigador Ribeiro
Informacoes PB_INFORMACOES BASICAS DO _P|15/08/2016 Aceito
Béasicas do ROJETO_747043.pdf 20:10:03
Projeto
Outros anuenciacoparticipante.pdf 15/08/2016 | Fabiane Aceito
20:08:48 |Alves de
Carvalho
Ribeiro
Folha de Rosto |folhaderosto.pdf 13/07/2016 | Fabiane Aceito
19:25:15 |Alves de
Carvalho
Ribeiro
Projeto projetoCEP.docx 05/07/2016 | Fabiane Aceito
Detalhado / 19:23:44 |Alves de
Brochura Carvalho
Investigador Ribeiro
Outros TERMODECOMPROMISSO.pdf 05/07/2016 | Fabiane Aceito
19:21:18 |Alves de
Carvalho
Ribeiro
TCLE / Termos |TCLE.docx 05/07/2016 | Fabiane Aceito
de 17:44:44 |Alves de
Assentimento / Carvalho
Justificativa de Ribeiro

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

BRASILIA, 04 de Dezembro de 2016

Assinado por:

Marilia de Queiroz Dias Jacome

(Coordenador)
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Respiratory management in neuromuscular diseases: literature review

Lorine Uchoa Indcio Matos ', Marcelo Fouad Rabahi,"*3.

1. Universidade Federal de Geoids UFG, Goignia — GO - Brasil.

2. Centro de Reabilitagdo e Readaptagdo Dr. Henrique Santillo, Goidnia — GO - Brasil.
3. Centro Universitdrio de Andpolis UniEVANGELICA, Andpolis — GO - Brasil.

Resumo

Objetivo: Descrever o acometimento respiratéric em doengas neuromusculzres e tratamentos
disponiveis para suporte ventilatdric em tais patologias. Métodos: Levantamento bibliografico de
artiges cientificos pesguisados em bases de dados (Capes, Pubmed e SciELQ) e artigos| capitulos
de livros disponiveis em http:ffwww.doctorbach.com. Resultados: foram selecionados e revisados
37 artigos/ capitulos relacionados 2 insuficiéncia ventilatdria em doengas newromusculares e seu
manejo. Conclusdo: HE evidéncias da literstura indicando a utilizaggo dz ventilagdo ndo invasiva
neste grupe de pacientes, com intuito de melhorza da troca gasosa, alivio da dispnéia, descanso &
musculatura inspiratdria, redugdo da incidénciz de infecgdes nosocomizis, internagdes e
mortalidade.

Abstract

Objective: To describe the respiratory involvement in neuromuscular diseases and treatments
available for ventilatory support in such pathologies. Methods: Bibliographical survey of scientific
articles searched in databases (Capes, Pubmed and 5cELO) and articles [ book chapters available
at http:ffwww.doctorbach.com. Results: 37 articles | chapters related to ventilatory feilure in
neuromuscular diseases and their management were selected and reviewed. Conclusion: There is
evidence from the literature indicating the use of noninvasive ventilation in this group of patients,
with the zim of improving gas exchange, relieving dyspnea, resting the inspiratory muscles,
reducing the incidence of nosocomial infections, hospitalizations and mortality.
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Insuficiéncia
respiratdria.
Ventilacdo
invasiva.
muscular.
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*Correspondéncia para/ Correspondence to: dralorine@yzhao.com.br

Centro de Reabilitagdo e Readzptacdo Dr. Henrigue Santillo (CRER). Av. Ver, Jos€ Monteiro,
1655 - Setor Negrdo de Lima, Goidnia — GO — Brasil, 74653-230.

Recebido em: 25/11/2017. Aprovado em: 6/12,/2017
Rev. Educ. 5adde 2017; 5 (2): 121-129.
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Anexo 5 — Normas para Publicac&o no Jornal Bras. de Pneumologia

INSTRUCOES AOS AUTORES

O Jornal Brasileiro de Pneumologia (J Bras Pneumol) ISSN-1806-3713, publicado
bimestralmente, é 6rgéo oficial da Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia destinado a
publicacéo de trabalhos cientificos referentes a Pneumologia e areas correlatas.

Todos os manuscritos, apos aprovacao pelo Conselho Editorial serdo avaliados por revisores
qualificados, sendo o anonimato garantido em todo o processo de julgamento.

Os artigos que nao apresentarem mérito, que contenham erros significativos de metodologia, ou
ndo se enquadrem na politica editorial da revista, seréo rejeitados diretamente pelo Conselho
Editorial, ndo cabendo recurso. Os artigos podem ser escritos em portugués, espanhol ou inglés.
Na versao eletrénica do Jornal (www.jornaldepneumologia.com.br, ISSN-1806-3756) todos os
artigos seréo disponibilizados tanto numa versao em lingua latina como também em inglés. Nao
ha taxas para submissao e avaliacao de artigos.

O Jornal Brasileiro de Pneumologia apoia as politicas para registro de ensaios clinicos da
Organizacao Mundial da Saude (OMS) e do International Committee of Medical Journal Editors
(ICMJE), reconhecendo a importancia dessas iniciativas para o registro e divulgacdo
internacional de informacdes sobre estudos clinicos em acesso aberto. Sendo assim, somente
serdo aceitos para publicacao, a partir de 2007, os artigos de pesquisas clinicas que tenham
recebido um namero de identificagdo em um dos Registros de Ensaios Clinicos validados pelos
critérios estabelecidos pela OMS e ICMJE, cujos enderecos estao disponiveis no site do ICMJE.
O numero de identificacao devera ser registrado ao final do resumo.

Dentro desse contexto, o Jornal Brasileiro de Pneumologia adota a definicdo de ensaio clinico
preconizada pela OMS, que pode ser assim resumida: "qualquer pesquisa que prospectivamente
designe seres humanos para uma ou mais intervencdes visando avaliar seus efeitos em
desfechos relacionados a saude. As intervencg8es incluem drogas, células e outros produtos
biolégicos, procedimentos cirdrgicos, radioldgicos, dispositivos, terapias comportamentais,
mudancas de processos de cuidados, cuidados preventivos, etc".

CRITERIOS DE AUTORIA

A inclusdo de um autor em um manuscrito encaminhado para publicagéo so é justificada se ele
contribuiu significativamente, do ponto de vista intelectual, para a sua realizacéo. Fica implicito
que o autor participou em pelo menos uma das seguintes fases: 1) concepcao e planejamento do
trabalho, bem como da interpretacéo das evidéncias; 2) redacao e/ou revisao das versdes
preliminares e definitiva; e 3) aprovou a versao final.

A simples coleta e catalogacéo de dados ndo constituem critérios para autoria. Igualmente, nédo
devem ser considerados autores, auxiliares técnicos que fazem a rotina, médicos que
encaminham pacientes ou interpretam exames de rotina e chefes de servicos ou departamentos,
ndo diretamente envolvidos na pesquisa. A essas pessoas podera ser feito agradecimento
especial.

Os conceitos contidos nos manuscritos sdo de responsabilidade exclusiva dos autores.
Com excecéao de trabalhos considerados de excepcional complexidade, a revista considera 8 o
nimero maximo aceitavel de autores. No caso de maior nimero de autores, enviar carta a

Secretaria do Jornal descrevendo a participa¢éo de cada um no trabalho.

APRESENTACAO E SUBMISSAO DOS MANUSCRITOS
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Os manuscritos deverdo ser obrigatoriamente encaminhados via eletrdnica a partir do sistema de
submisséo ScholarOne:https://mc04.manuscriptcentral.com/jbpneu-scielo. As instrucdes e o
processo de submissao estao descritos abaixo.

O formulario de transferéncia de direitos autorais deve ser assinado a caneta por todos 0s
autores e deve ser carregado como um arquivo complementar assim que o manuscrito for
enviado. O modelo disponivel aqui: Declaracédo de Conflito de Interesse

Pede-se aos autores que sigam rigorosamente as normas editoriais da revista, particularmente
no tocante ao numero maximo de palavras, tabelas e figuras permitidas, bem como as regras
para confeccdo das referéncias bibliograficas. A ndo observancia das instrucfes redatoriais
implicara na devoluc¢do do manuscrito pela Secretaria da revista para que os autores facam as
correcOes pertinentes antes de submeté-lo aos revisores.

Instrucdes especiais se aplicam para a confeccdo de Suplementos Especiais e Diretrizes e
devem ser consultadas pelos autores antes da confec¢édo desses documentos na homepage do
jornal.

A revista reserva o direito de efetuar nos artigos aceitos adaptacdes de estilo, gramaticais e
outras.

Com excecdao das unidades de medidas, siglas e abreviaturas devem ser evitadas ao maximo,
devendo ser utilizadas apenas para termos consagrados. Estes termos estéo definidos na Lista
de Abreviaturas e Acrbnimos aceitos sem definicdo. Clique aqui (Lista de Abreviaturas e Siglas).
Quanto a outras abreviaturas, sempre defini-las na primeira vez em que forem citadas, por
exemplo: proteina C reativa (PCR). Apos a definicao da abreviatura, o termo completo néo
devera ser mais utilizado. Com excecédo das abreviaturas aceitas sem definicao, elas ndo devem
ser utilizadas nos titulos e evitadas no resumo dos manuscritos se possivel. Ao longo do texto
igualmente evitar a mencdo ao nome de autores, dando-se sempre preferéncia as citacdes
numeéricas apenas.

Quando os autores mencionarem qualquer substancia ou equipamento incomum, deverao incluir
0 modelo/nimero do catalogo, o nome da fabricante, a cidade e o pais, por exemplo:
"... esteira ergométrica (modelo ESD-01; FUNBEC, Sao Paulo, Brasil)..."

No caso de produtos provenientes dos EUA e Canada, o nome do estado ou provincia também
deverd ser citado; por exemplo:
"... TG de figado de porco da Guiné (T5398; Sigma, St. Louis, MO, EUA) ..."

PREPARO DO MANUSCRITO

250 com 250 s=m 250 sem n3o tam

100 sem estrutura n3c tem resumo nio tem resumo
estrutura estrutura estruiura resumo
3.000 5.000 3.000 1.500 1000 500 200
40 1] 30 20 10 3 3
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Nao aceitamos Relatos de Caso.

P4gina de identificacdo (Title page): ela deve conter o titulo do trabalho, em portugués e inglés,
nome completo e titulacao dos autores, instituicdes a que pertencem, endereco completo,
inclusive telefone, celular e e-mail do autor principal, e nome do 6rgéo financiador da pesquisa,
se houver. Essa pagina deve ser enviada como um arquivo a parte em Word, separado do
manuscrito principal.

Resumo: Deve conter informagdes facilmente compreendidas, sem necessidade de recorrer-se
ao texto, ndo excedendo 250 palavras. Deve ser feito na forma estruturada com: Obijetivo,
Métodos, Resultados e Conclusdes. Quando tratar-se de artigos de Revisao o resumo nado deve
ser estruturado. Para Comunicagfes Breves ndo deve ser estruturado nem exceder 100
palavras.

Abstract: Uma versdo em lingua inglesa, correspondente ao contetido do Resumo deve ser
fornecida.

Descritores e Keywords: Deve ser fornecido de trés a seis termos em portugués e inglés, que
definam o assunto do trabalho.

CONTEUDO DO ARTIGO:

Artigos originais: O texto deve ter entre 2000 e 3000 palavras, excluindo referéncias e tabelas.
Deve conter no maximo 6 tabelas e/ou figuras. O niamero de referéncias bibliograficas nédo deve
exceder 40. A sua estrutura deve conter as seguintes partes: Introducéo, Métodos, Resultados,
Discussédo, Agradecimentos e Referéncias. A secdo Métodos devera conter mencgéo a aprovacao
do estudo pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos, ou pelo Comité de Etica em
Pesquisa em Animais, ligados a Instituicdo onde o projeto foi desenvolvido. Nessa secao
também deve haver descricdo da analise estatistica empregada, com as respectivas referéncias
bibliogréaficas. Ainda que a inclusdo de subtitulos no manuscrito seja aceitavel, o seu uso nao
deve ser excessivo e deve ficar limitado as sessdes Métodos e Resultados somente.

Revisdes e AtualizacOes: Serdo realizadas somente a convite do Conselho Editorial. O texto nédo
deve ultrapassar 5000 palavras, excluindo referéncias e tabelas. O numero total de ilustracbes e
tabelas ndo deve ser superior a 8. O nimero de referéncias bibliograficas deve se limitar a 60.

Ensaios pictoricos: Serdo igualmente realizados a convite, ou apds consulta dos autores ao
Conselho Editorial. O texto ndo deve ultrapassar 3000 palavras, excluidas referéncias e tabelas.
O numero total de ilustractes e tabelas ndo deve ser superior a 12 e as referéncias bibliograficas
nao devem exceder 30.

Comunicac0es Breves: O texto ndo deve ultrapassar 1500 palavras, excluindo as referéncias e
tabelas. O nimero total de tabelas e/ou figuras ndo deve exceder 2 e o de referéncias
bibliograficas 20. O texto devera ser confeccionado de forma corrida.

Cartas ao Editor: Devem contribuic@es originais contendo resultados preliminares, ndo
ultrapassando 1000 palavras e com ndo mais do que 10 referéncias bibliograficas e 1 tabela e/ou
figura.

Correspondéncia: Serdo consideradas para publicacdo comentérios e sugestdes relacionadas a
matéria anteriormente publicada, ndo ultrapassando 500 palavras no total.

Imagens em Pneumologia: o texto deve ser limitado ao maximo de 200 palavras, incluindo
titulo, texto e até 3 referéncias. E possivel incluir até o maximo de 3 figuras, considerando-se que
0 conteudo total sera publicado em apenas uma pagina.
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Tabelas e Figuras: Tabelas e graficos devem ser apresentados em preto e branco, com
legendas e respectivas numeracdes impressas ao pé de cada ilustracdo. As tabelas e figuras
devem ser enviadas no seu arquivo digital original, as tabelas preferencialmente em arquivos
Microsoft Word e as figuras em arquivos JPEG acima de 300 dpi. Fotografias de exames,
procedimentos cirargicos e bidpsias onde foram utilizadas coloracfes e técnicas especiais serdo
consideradas para impresséo colorida, sem custo adicional aos autores. As grandezas, unidades
e simbolos devem obedecer as normas nacionais correspondentes (ABNT:
http://www.abnt.org.br).

Legendas: Legendas deverdo acompanhar as respectivas figuras (gréaficos, fotografias e
ilustracdes) e tabelas. Cada legenda deve ser numerada em algarismos arabicos,
correspondendo a suas citagBes no texto. Além disso, todas as abreviaturas e siglas
empregadas nas figuras e tabelas devem ser definidas por extenso abaixo das mesmas.

Referéncias: Devem ser indicadas apenas as referéncias utilizadas no texto, numeradas com
algarismos arabicos e na ordem em que foram citadas. A apresentacdo deve estar baseada no
formato Vancouver Style, atualizado em outubro de 2004, conforme os exemplos abaixo. Os
titulos dos periédicos citados devem ser abreviados de acordo com o estilo apresentado pela List
of Journal Indexed in Index Medicus, da National Library of Medicine disponibilizados no
endereco:_http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/journals/loftext.noprov.html.

Para todas as referéncias, cite todos os autores até seis. Acima desse nimero, cite 0s seis
primeiros autores seguidos da expresséo et al.

Exemplos:

Artigos Originais

1. Neder JA, Nery LE, Castelo A, Andreoni S, Lerario MC, Sachs AC et al. Prediction of metabolic
and cardiopulmonary responses to maximum cycle ergometry: a randomized study. Eur Respir J.
1999;14(6):1204-13.

Resumos

2. Singer M, Lefort J, Lapa e Silva JR, Vargaftig BB. Failure of granulocyte depletion to suppress
mucin production in a murine model of allergy [abstract]. Am J Respir Crit Care Med.
2000;161:A863.

Capitulos de Livros
3. Queluz T, Andres G. Goodpastures syndrome. In: Roitt IM, Delves PJ, editors. Encyclopedia of
Immunology. 1st ed. London: Academic Press; 1992. p. 621-3.

Publicacdes Oficiais
4. World Health Organization. Guidelines for surveillance of drug resistance in tuberculosis.
WHO/Tb, 1994;178:1-24.

Teses

5. Martinez TY. Impacto da dispnéia e parametros funcionais respiratérios em medidas de
gualidade de vida relacionada a saude de pacientes com fibrose pulmonar idiopatica [thesis].
Sao Paulo: Universidade Federal de Sdo Paulo; 1998.

Artigos Publicados na Internet

6. Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: the ANA acts in an advisory role.
Am J Nurs [serial on the Internet]. 2002 Jun [cited 2002 Aug 12]; 102(6): [about 3 p.]. Available
from: http://www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm
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Homepages/Enderecos Eletronicos

7. Cancer-Pain.org [homepage on the Internet]. New York: Association of Cancer Online
Resources, Inc.; c2000-01 [updated 2002 May 16; cited 2002 Jul 9]. Available from:
http://www.cancer-pain.org/

Outras situagoes:

Na eventualidade do surgimento de situacdes ndo contempladas por estas Instrucdes
Redatoriais, deverao ser seguidas as recomendac¢fes contidas em International Committee of
Medical Journal Editors. Uniform requirements for manuscripts submitted to biomedical journals.
Updated October 2004. Disponivel em http://www.icmje.org/.

Toda correspondéncia para a revista deve ser encaminhada para:

Prof. Dr. Rogerio Souza

Editor-Chefe do Jornal Brasileiro de Pneumologia

SCS Quadra 01, Bloco K, Salas 203/204 - Ed. Denasa. CEP: 70.398-900 - Brasilia - DF
Telefones/Fax: 0xx61-3245-1030, 0xx61-3245-6218

Email do Jornal Brasileiro de Pneumologia:
ipneumo@jornaldepneumologia.com.br (Assistente Editorial Luana Campos)
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Anexo 6 — Normas para Publicacdo na Revista Rev. Educ. Saude

Condicoes para submissao

Como parte do processo de submissdo, os autores sdo obrigados a verificar a conformidade
da submissdo em relagdo a todos os itens listados a seguir. As submissdes que nao estiverem
de acordo com as normas serao devolvidas aos autores.

A submissdo do arquivo principal e demais documentos também deverao ser feitas através do email
resu.saude@hotmail.com.

A contribuicao é original e inédita, e ndo esta sendo avaliada para publicagdo por outra revista; caso
contrario, deve-se justificar em "Comentarios ao editor".

O arquivo da submissdo esta em formato Microsoft Word.

URLs para as referéncias foram informadas quando possivel.

O texto segue os padrdes de estilo e requisitos bibliograficos descritos em Diretrizes para Autores, na
pagina Sobre a Revista.

Em caso de submissdo a uma secdo com avaliacdo pelos pares (ex.: artigos), as instru¢des disponiveis
em Assegurando a avaliagdo pelos pares cega foram seguidas.

Diretrizes para Autores

A RESU publica artigos de autores com titulagdo minima de especialista. Artigos de alunos de
graduacao serao avaliados desde que em co-autoria com o orientador de acordo com a titulagao

minima exigida.

Os editores podem decidir sobre a pertinéncia em abrir o processo editorial para o artigo
proposto, fundamentando-se nos os seguintes critérios: vinculo com a identidade e a missao da
revista, apresentando originalidade, clareza do argumento central, conclusdes baseadas em
investigagdes sistematicas e adequacao nas normas submissdo de artigos. O processo editorial

pode levar entre 3 e 6 meses.

Tipos de artigos publicados
Artigos originais: incluem estudos epidemiolégicos, clinicos ou experimentais.

Relatos de casos: incluem artigos que relatam casos de pacientes portadores de doencas raras ou

intervencdes pouco frequentes ou inovadoras.



http://periodicos.unievangelica.edu.br/index.php/RESU/about/submissions#authorGuidelines
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Artigos de revisao: analises criticas ou sistematicas da literatura a respeito de um tema

selecionado enviados, de forma espontanea, pelos autores.

Cartas ao editor: refletem o ponto de vista do missivista a respeito de outros artigos publicados

na Revista.

Editoriais: em geral encomendados pelos editores, para discutir um tema ou algum artigo original

controverso e/ou interessante e/ou de tema relevante, a ser publicado na Revista.

Numero de autores:

No maximo 8 autores por artigo.

Forma e Preparacao de Manuscritos

NORMAS GERAIS

O artigo devera ser digitado em formato A4 (210x297mm), com margem de 3 cm em
todas as margens, espaco 1,5 em todas as se¢es. Empregar fonte Arial tamanho 12,
paginas numeradas no canto superior direito (comecar pela pagina de rosto) e
processador de textos Microsoft Worde. Os manuscritos deverdao conter, no maximo
15 laudas, ou ainda:

- Artigos originais: 3000 palavras (sem incluir: pagina de rosto, resumo, abstract,
tabelas, gréaficos, figuras e referéncias bibliogréficas) e até 30 referéncias.

- Revisdes: 3500 palavras (sem incluir: pagina de rosto, resumo, abstract, tabelas,
gréaficos, figuras e referéncias bibliogréaficas) e até 55 referéncias.

- Relatos de casos: 2000 palavras (sem incluir: pagina de rosto, resumo, abstract,
tabelas, graficos, figuras e referéncias bibliogréaficas) e até 25 referéncias.

E obrigatdrio o envio de carta de submissdo assinada por todos os autores. Nessa
carta, os autores devem referir que o artigo € original, nunca foi publicado e n&o foi
ou ndo sera enviado a outra revista enquanto sua publicacéo estiver sendo considerada
pela Revista Educacédo em Saude - RESU. Indicar de que néo héa conflitos de
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interesse que possam interferir nos resultados da pesquisa, cujo modelo esta sugerido
no final destas normas.

Transferéncia de direitos autorais: ao submeter o manuscrito para o processo de
avaliacdo da Revista Educacédo em Saude — RESU, todos os autores devem assinar
formulario disponivel no site de submissdo pela Revista, no qual os autores
reconhecem que, a partir do momento da aceitacdo do artigo para publicagéo,

a Revista Educacdo em Saude — RESU passa a ser detentora dos direitos autorais do
manuscrito.

ATENCAO:

Deverdo ser anexados obrigatoriamente no portal da revista os documentos
abaixo,_identificados como:

1. Pégina de rosto;

2. Documento principal com titulo, os resumos em portugués e inglés, palavras-
chave e key-words, texto, referéncias bibliograficas e tabelas (Nao colocar os
nomes dos autores neste arquivo);

Arquivo suplementar com tabelas figuras e graficos, quando pertinente;
Carta de submissdo: http://1drv.ms/1zJa4Au ;

Transferéncia de Direitos Autorais: http://1drv.ms/1u7Xvhe ;

Declaragédo de Conflitos de Interesse: http://1drv.ms/1BUmylI ;

Parecer do Comité de Etica e Pesquisa da Instituicao.

No o ko

NORMAS DETALHADAS
A - PAGINA DE ROSTO:

Formatar com os seguintes itens:

o Titulo do artigo em portugués (evitar abreviaturas) no maximo 20 palavras;
seguido do titulo resumido (ho maximo 60 caracteres incluindo espacos).

o Titulo do artigo em inglés, no maximo 20 palavras; seguido do titulo resumido
(no méximo, 60 caracteres incluindo espacos).

o Nome completo de cada um dos autores acompanhado de vinculo
empregaticio ou académico a qual pertence (devendo ser apenas o vinculo
mais importante), cidade, estado e pais.

« Autor correspondente: definir o autor correspondente (telefone, fax e,
obrigatoriamente, endereco eletronico).

o Instituicdo: declarar a instituicdo de ensino, pesquisa ou assisténcia na qual o
trabalho foi realizado com a cidade, estado e pais.

o Declaracéo de conflito de interesse: descrever qualquer ligacdo de qualquer
um dos autores com empresas e companhias que possam ter qualquer interesse



http://1drv.ms/1zJa4Au
http://1drv.ms/1u7Xvhe
http://1drv.ms/1BUmylI
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na divulgacdo do manuscrito submetido a publicacdo. Se ndo houver nenhum
conflito de interesse, escrever "nada a declarar".

« Fonte financiadora do projeto: descrever se o trabalho recebeu apoio
financeiro, qual a fonte (por extenso) e o nimero do processo.

« Numero total de palavras: no texto (excluir pagina de rosto, resumo, abstract,
agradecimento, referéncias, tabelas, graficos e figuras), no resumo e
no abstract. Colocar também o numero total de tabelas, graficos e figuras e o
numero de referéncias.

« Linha de pesquisa (Educacdo em Saude, Envelhecimento e Epidemiologia das
Doencas Crénicas Ndo Transmissiveis, Medicina Preventiva, Neurociéncias
ou Saude da mulher, da crianca e do adolescente).

B - DOCUMENTO PRINCIPAL

Deveré conter o Titulo do artigo (sem a identificacdo dos autores).
O artigo devera ser paginado a partir desta sesséo.

RESUMO E ABSTRACT:

Cada um deve ter, no maximo, 250 palavras. Nao usar abreviaturas. Eles devem ser
estruturados de acordo com as seguintes orientagoes:

e Resumo de artigo original: deve conter as se¢6es: Objetivo, Métodos,
Resultados e Conclustes (Abstract: Objective, Methods, Results and
Conclusions).

« Resumo de artigos de revisdo: deve conter as se¢Oes: Objetivo, Fontes de
dados, Sintese dos dados e Conclusdes (Abstract: Objective, Data source,
Data synthesis and Conclusions).

e Resumo de relato de casos: deve conter as se¢des: Objetivo, Descricdo do caso
e Considerac0es finais (Abstract: Objective, Case description and Comments).

Para o abstract, é importante obedecer as regras gramaticais da lingua inglesa.
PALAVRAS-CHAVE E KEY-WORDS:

Fornecer, abaixo do resumo em portugués e inglés, 3 a 6 descritores separados por
ponto, que auxiliardo a inclusdo adequada do resumo nos bancos de dados
bibliograficos. Empregar exclusivamente descritores da lista de "Descritores em
Ciéncias da Saude" elaborada pela BIREME e disponivel no site http://decs.bvs.br/.
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TEXTO:

Artigo original: dividido em introducéo (sucinta com 4 a 6 paragrafos, apenas para
justificar o trabalho e contendo no final os objetivos); método (especificar o
delineamento do estudo, descrever a populacdo estudada e os métodos de selecéo,
definir os procedimentos empregados, detalhar o método estatistico. E obrigatoria a
declaragdo da aprovacéo dos procedimentos pelo Comité de Etica em Pesquisa da
instituicdo); resultados (claros e objetivos - 0 autor ndo deve repetir as informagoes
contidas em tabelas e graficos no corpo de texto); discussdo (interpretar os resultados
e comparar com os dados de literatura, enfatizando os aspectos importantes do estudo
e suas implicacbes, bem como as suas limitacGes - finalizar esta secdo com as
conclusdes e ou consideracdes finais pertinentes aos objetivos do estudo).

Artigos de revisdo: ndo obedecem a um esquema rigido de se¢fes, mas sugere-se que
tenham uma introducdo para enfatizar a importancia do tema, a revisao propriamente
dita, seguida por comentarios e, quando pertinente, por recomendacoes.

Relatos de casos: divididos em introdugdo (sucinta com 3 a 5 paragrafos, para
ressaltar o que é conhecido da doenca ou do procedimento em questao e contendo no
final os objetivos); descri¢do do caso propriamente dito (n&o colocar dados que
possam identificar o paciente) e consideracdes finais.

Abreviaturas e siglas: termos e nomes a ser referidos na forma de abreviaturas ou
siglas devem ser dados nominalmente quando mencionado pela primeira vez.

DECLARACAO DE CONFLITOS DE INTERESSE

Descrever qualquer ligacdo dos autores com empresas e companhias que possam ter
qualquer interesse na divulgacdo do manuscrito submetido a publicacdo. Se nao
houver nenhum conflito de interesse, escrever: sem conflitos de interesses. Essa
declaracdo devera constar ao final do artigo, antes das

Referéncias. http://1drv.ms/1BUmylI

AGRADECIMENTOS

Agradecer de forma sucinta a pessoas ou instituicdes que contribuiram para o estudo,
mas que ndo sdo autores. A Revista sugere que o0s agradecimentos sejam colocados no
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envio da primeira revisao do artigo, para evitar conflito de interesses com os
revisores.

REFERENCIAS

No corpo do texto: Devem ser numeradas e ordenadas segundo a ordem de
aparecimento no texto. As referéncias no corpo do texto devem ser identificadas por
algarismos arabicos sobrescritos, sem parénteses e ap0s a pontuacao.

No final do texto (lista de referéncias): Devem seguir o estilo preconizado no
"International Committee of Medical Journal Editors Uniform Requirements" e
disponivel em http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html, conforme os

exemplos a seguir.
Artigos em Periodicos
Até 6 autores: listar todos os autores:

Chatzimicael A, Tsalkidis A, Cassimos D, Gardikis S, Spathopoulos D, Tripsianis

GA, Kambouri K. Effect of passive smoking on lung function and respiratory
infection. Indian J Pediatr. 2008;75(4):335-40.

Mais do que 6 autores:

Chatzimicael A, Tsalkidis A, Cassimos D, Gardikis S, Spathopoulos D, Tripsianis

GA et al. Effect of passive smoking on lung function and respiratory infection. Indian
J Pediatr. 2008;75(4):335-40.

Sem autores:
Titulo. Local (cidade): Editora; data de publicacéo.

The Oxford concise medical dicitionary. 6th ed. Oxford: Oxford University Press;
2003.



http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Chatzimicael%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Tsalkidis%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Cassimos%20D%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Gardikis%20S%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Spathopoulos%20D%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Tripsianis%20GA%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Tripsianis%20GA%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Kambouri%20K%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Chatzimicael%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Tsalkidis%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Cassimos%20D%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Gardikis%20S%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Spathopoulos%20D%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Tripsianis%20GA%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Tripsianis%20GA%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
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Volume com suplemento:

Collins BN, Levin KP, Bryant-Stephens T. Pediatricians’ Practices and Attitudes
about Environmental Tobacco Smoke and ParentalSmoking. J Pediatr 2002; 42
(Suppl 2):593-9.

Resumos publicados em anais de Congressos:

Venners SA, Wang X, Chen C, Wang B, Ni J, Jin Y, Yang J, Fang Z, Weiss ST, Xu
X. Exposure—Response Relationship Between Paternal Smoking and Children’s
Pulmonary Function. Abstracts of the Second World Conference on Injury Control;
1993 May 20-23; Atlanta, USA . p. 137-8.

Livros e Outras
Livros:

Cunningham FG, Macdonanld PC, Gant NF, Leveno KJ, Gilstrap 111 LC, Hankins
GCV, et al. Williams obstetrics. 20 ed. Stamford: Appleton & Lange; 1997.

Capitulo de livro:

I. Com a mesma autoria da obra:

Exemplo: Ruiz JA. Metodologia cientifica: guia para eficiéncia nos estudos. 3 ed. Séo
Paulo: Atlas; 1991. Cap. 3: Como elaborar trabalhos de pesquisa.

Com autoria de capitulo:

Exemplo: Phillips SJ, Whisnart JP. Hypertesion and stroke. In: Lsaragh JH, Brenner
BM, editors. Hypertesion: Pathophisiology, diagnosis and management. 2 ed. New
York: Raven Press; 1995. P465-78.

Teses de mestrado ou doutorado:

Vidal, PCV. Frequéncia de sucesso da espirometria em criangas pré-escolares.
[dissertacdo na internet]. Porto Alegre (Brasil): Pontificia Universidade Catdlica do
Rio Grande do Sul. Faculdade de Medicina; 2009 [citado 23 nov. 2011]. 93p.
Disponivel em: http://tede.pucrs.br/tde_arquivos/18/TDE-2009-10-07T105107Z-
2152/Publico/417390.pdf



http://tede.pucrs.br/tde_arquivos/18/TDE-2009-10-07T105107Z-2152/Publico/417390.pdf
http://tede.pucrs.br/tde_arquivos/18/TDE-2009-10-07T105107Z-2152/Publico/417390.pdf
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Outros materiais publicados
Leis, portarias e recomendacoes:

Brasil. Ministério da Saude, 2011 (on line). Tabagismo passivo. Acesso
em09/08/2009. [citado 23 nov. 2011] Disponivel
em: http://www.inca.gov.br/tabagismo/frameset.asp?item=passivo&link=tabagism

0.htm

Brasil. Ministério da Satde. Organizacdo Pan-Americana da Saude. Escolas
promotoras de salde: experiéncias do Brasil. Brasilia: OPS; 2006a. 272 p.

Brasil. Ministério da Salude. Secretaria de Atencdo a Saude. Departamento de Atencéo
Bésica. Satde na escola. Brasilia: Ministério da Satde, 2009. 96p.

Brasil. Ministério da Salude. Secretaria de Vigilancia em Salde. Secretaria de Atencédo
a Saude. Politica Nacional de Promocéo da Saude. Brasilia: Ministério da Saude,
2010. 60 p.

Brasil. Ministério da Saude.

SecretariaExecutiva.Departamentode ApoioaDescentralizacdo. Coordenagdo-Geral
deApoioaGestdoDescentralizada.DiretrizesoperacionaisdosPactospelaVida,emDefesa
do SUS e de Gestdo. Brasilia: 2006b. 76 p.

Obs: se o material for disponivel na internet, colocar Disponivel em: htttp://www....
C - ARQUIVO SUPLEMENTAR COM FIGURAS E GRAFICOS

Os arquivos suplementares com tabelas, figuras e graficos deveréo ser enviados
em arquivo do Excel.

TABELAS: Para evitar o uso de tabelas na horizontal, recomenda-se que os autores
usem no maximo 100 caracteres em cada linha de tabela. No entanto, se a tabela tiver
duas ou mais colunas, o autor deve retirar 5 caracteres por linha. Ex: Se tiver duas
colunas, o autor deve usar no maximo 95, se tiver trés, 90 e assim por diante.

Cada tabela deve estar em folha separada, numerada na ordem de aparecimento no
texto e conter um titulo. As explicagGes devem estar no rodapé da tabela e ndo no
titulo. N&o usar qualquer espaco do lado do simbolo *. Digitar as tabelas no
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processador de textos do Word (ndo importar arquivos do Excel), usando linhas e
colunas - ndo separar colunas como marcas de tabulagéo.

GRAFICOS: Numerar os graficos de acordo com a ordem de aparecimento no texto
e colocar um titulo abaixo do mesmo. Os graficos deverdo ser feitos no Excel.
Mandar em arquivo (Excel) separado do texto (ndo importar os graficos para o texto).

FIGURAS: As figuras devem ser numeradas na ordem de aparecimento do texto. As
explicacbes devem constar da legenda (mandar legenda junto com o arquivo de texto
do manuscrito, em pagina separada). Figuras reproduzidas de outras fontes devem
indicar esta condi¢do na legenda e devem ter a permissdo por escrita da fonte para sua
reproducdo. A obtencdo da permissdo para reproducdo das imagens é de inteira
responsabilidade do autor. Para fotos de pacientes, estas ndo devem permitir a
identificacdo do individuo - caso exista a possibilidade de identificacdo,

é obrigatdria carta de consentimento assinada pelo individuo fotografado ou de seu
responsavel, liberando a divulgacdo do material. Imagens geradas em computador
devem ser anexadas nos formatos .jpg, .gif ou .tif, com resolu¢do minima de 300 dpi,
em arquivo separado (ndo importar para o texto).

D - Carta de submissao: http://1drv.ms/1zJa4Au ;

E - Transferéncia de Direitos Autorais: http://1drv.ms/Tu7Xvhe ;

F - Declaracao de Conflito de Interesse: http://1drv.ms/1BUmyll ;

G - Parecer do Comité de Etica e Pesquisa da Instituicdo (para artigos originais, anexar uma
cépia da aprovacdo do projeto pelo Comité de Etica em Pesquisa da instituicio onde foi realizada
a pesquisa. A Revista Educacdo em Saide —RESU adota a resolucdo 466/12 do Conselho

Nacional de Saude do Ministério da Saude).



http://1drv.ms/1zJa4Au
http://1drv.ms/1u7Xvhe
http://1drv.ms/1BUmylI
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10 APENDICE

APENDICE 1 - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

FICHA DE AVALIACAO CLINICA DATA:
NUMERO:

NOME:

SEXO:

IDADE:

# Diagnostico de ELA definitivo ou provavel: SIM ( ) NAO ( )
# Cassificacao da ELA (avaliado por neurologista):
# Prescrigao de riluzol: SIM ( ) NAO ( )

- Primeiros sintomas:

- Presenca de sintomas bulbares nas primeiras avaliagdes (disfagia, dislalia, acimulo de secreg¢ées
em cavidade oral): SIM ( ) NAO ( )

- Inicio dos sintomas (més/ano):

- Diagnéstico (geralmente por eletroneuromiografia) — més/ano:

- 12 avaliagdo no CRER (més/ano):

- Indicagéo de ventilagdo nao invasiva (més/ano):

- Indicagéo de traqueostomia (més/ano):

- Indicagéo de gastrostomia (més/ano):

- Se 6bito (més/ano):

- Adeséo a VNI (avaliar se apods os primeiros 3 meses de liberagdo da APAC p/ VNI, o download do
bilevel demonstrou uso da ventilagado por no minimo 4h/dia em 85% dos dias: SIM( ) NAO ( )

- Historia de tabagismo: SIM () - Magos/ano NAO ( )

- Sintomas de hipoventilagao:

( ) Ortopnéia ( ) Dispnéia aos esforgos () Sonoléncia diurna

() Cefaléia matinal ( ) Sono irreparavel ou fragmentagédo do sono por dispneia

AVALIACAO DE RESULTADOS DE EXAMES (coletar dados dos exames mais proximos a data da
indicacao da ventilagdo n&o invasiva)

- PFT: PFT assistido: PFE:
- Ventilometria (CV): - CIM:
- Espirometria CVF sentado: CVF decubito dorsal: Delta de CVF:

- Gasometria arterial Ph: PaCO2: Pa0O2: HCO3: S0O2:

# Oximetria noturna:

- Saturacao basal:

- SO2 minimo:

- % do tempo de sono com saturagao < 95%:

- N° de dessaturagdes < 95%:

- Tempo com saturagdo menor ou igual 88% continuo:
- N° de dessaturagdes < 88%:




