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RESUMO

Introducdo: A Doenca de Parkinson (DP), segunda doenca neurodegenerativa mais prevalente
no mundo, € caracterizada por sintomas motores e ndo motores. Entre 0s ndo motores,
disfungdes ventilatorias sdo frequentes e contribuem para maior morbidade e mortalidade.
Contudo, para estes distarbios, ndo existem tratamentos eficazes disponiveis nesta populagéo.
Estudos prévios indicam que a liberacdo miofascial do diafragma (LIMID) pode melhorar a
funcdo pulmonar em condicdes respiratorias, mas sua aplicacdo em DP permanece inexplorada.

Objetivo: Avaliar a viabilidade, adeséo e impacto preliminar da LIMID em individuos com DP
em estagio inicial, visando determinar o tamanho amostral necessario para detectar uma
mudanca clinicamente significativa no volume expiratério forcado do primeiro segundo
(VEFL).

Meétodo: Realizamos um estudo piloto de ensaio clinico randomizado (ECR) controlado,
paralelo, com dois bragos, com 14 participantes com DP em estagio inicial (Hoen & Yahr
modificado 0-3-0), em uso regular de Levodopa, com condicdes fisicas e de compreensdo para
a realizagdo da pesquisa, ndo fumantes, sem doencas respiratérias ou outras doengas
neuroldgicas diagnosticadas. Excluimos participantes que faltaram ha 3 sessfes continuas ou
ndo conseguiram realizar os testes. O estudo foi cegado para quem fez as analises estatisticas e
para os participantes. Os 14 participantes foram recrutados nos ambulatérios de neurologia e
nos CAIMIS, de Manaus, Amazonas, com amplo recrutamento. Os participantes foram
randomizados em 2 grupos recebendo 10 sessdes: grupo intervencdo (GI) que recebeu LIMID,
e grupo controle (GC), que recebeu tratamento Sham. Um estatistico independente utilizou o
teste t de Student para comparar as médias, teste Qui-quadrado para comparar as proporc¢oes,
analise de variancia para analisar mudancas nas variaveis de funcdo pulmonar, FMR e PFE a
cada sessdo e apos as 10 sessoes, e o teste de tukey para comparagdes multiplas, com o pacote
estatistico SPSS, 24.0. Analisamos os dados por intencdo e tratar. O protocolo foi baseado no
CONSORT, extensdo para intervencdes ndo-farmacologicas, e seguiu todos 0s aspectos éticos
para a pesquisa em seres humanos.

Resultados: O estudo demonstrou adesdo ao protocolo e viabilidade logistica. Observou-se
uma tendéncia de melhora na funcéo pulmonar (VEF1 e CVF) no Gl em relacdo ao GC, embora
sem significancia estatistica devido ao tamanho reduzido da amostra. Estimamos que um estudo
completo necessitara de amostra maior para detectar diferencas de pelo menos 20% no VEF1
com 80% de poder e 95% de confianca.

Conclusdo: A LIMID mostrou-se uma abordagem promissora, segura e viavel para melhorar a
funcdo pulmonar em individuos com DP em estagio inicial. Esses achados iniciais fornecem a
base para estudos futuros mais amplos, com potencial para integrar novas estratégias
terapéuticas nesta populacéo.

Palavras-Chave: Doencga de Parkinson. Manipulagdo Osteopatica. Terapia Manual. Liberacéo
Diafragmatica.



ABSTRACT

Introduction: Parkinson’s Disease (PD), the second most prevalent neurodegenerative
disorder worldwide, is characterized by both motor and non-motor symptoms. Among the non-
motor symptoms, ventilatory dysfunctions are frequent and contribute significantly to
morbidity and mortality, with no effective treatments currently available. Previous studies
suggest that myofascial release of the diaphragm (LIMID) may improve pulmonary function in
respiratory conditions; however, its application in PD remains unexplored.

Objective: To evaluate the feasibility, adherence, and preliminary impact of LIMID in early-
stage PD patients, aiming to determine the sample size required to detect a clinically significant
change in forced expiratory volume in one second (FEV1).

Methods: We conducted a pilot randomized controlled trial (RCT) with a parallel two-arm
design involving 14 early-stage PD participants (modified Hoehn & Yahr scale 0-3) under
regular Levodopa therapy, with physical and cognitive abilities to participate in the study, non-
smokers, and without respiratory or other neurological diseases. Participants missing three
consecutive sessions or unable to complete the tests were excluded. The study was double
blinded for the participants and the statistician conducting the analysis. Fourteen participants
were recruited from neurology outpatient clinics and CAIMIS in Manaus, Amazonas.
Participants were randomized into two groups to receive 10 sessions: the intervention group
(IG) received LIMID, and the control group (CG) underwent a sham treatment. An independent
statistician performed Student's t-tests for means comparison, chi-square tests for proportions,
and analysis of variance (ANOVA) to analyze changes in pulmonary function, respiratory
muscle strength (RMS), and peak expiratory flow (PEF) across and after 10 sessions. Tukey's
test was used for multiple comparisons, and all analyses were performed using SPSS 24.0. The
protocol adhered to the CONSORT extension for non-pharmacological interventions and
complied with all ethical standards for human research.

Results: The study demonstrated protocol adherence and logistical feasibility. A trend toward
improved pulmonary function (FEV1 and FVC) was observed in the IG compared to the CG,
although statistical significance was not achieved due to the small sample size. We estimated
that a full-scale study would require a larger sample size to detect at least a 20% difference in
FEV1 with 80% power and a 95% confidence level.

Conclusion: LIMID appears to be a promising, safe, and feasible approach to improve
pulmonary function in individuals with early-stage PD. These preliminary findings provide a
foundation for larger future studies, with the potential to integrate new therapeutic strategies
for this population.

Keywords: Parkinson’s Disease. Osteopathic Manipulation. Manual Therapy. Diaphragmatic

Release.
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1 INTRODUCAO

A Doenca de Parkinson (DP) é a segunda doenca neurodegenerativa mais prevalente
no mundo, com alta taxa de morbidade e impacto consideravel sobre a qualidade de vida e a
funcionalidade dos individuos afetados . Estima-se que afete entre 1-2 individuos por mil
habitantes, com prevaléncia de aproximadamente 1% na populagdo acima dos sessenta anos .
Caracterizada como uma desordem neuroldgica progressiva e incurdvel, a DP estd
primariamente associada a degeneracdo dos neur6nios dopaminérgicos da pars compacta da
substancia negra no mesencéfalo 1. Essa perda resulta em uma deficiéncia critica de dopamina
nos ganglios da base, comprometendo a regulagdo precisa dos movimentos motores voluntérios
e levando aos sintomas caracteristicos da doenca. Este transtorno, embora ndo contagioso e ndo
fatal, resulta em uma série de sintomas motores e ndo motores que comprometem
significativamente a independéncia e o bem-estar do individuo *°.

Seu quadro motor é usualmente descrito como uma triade de sintomas neuro motores:
tremor de repouso, rigidez e bradicinesia, aos quais se somam a instabilidade postural e a
fraqueza ®7. Apesar destes sintomas constituirem a base diagndstica da DP, ela é reconhecida
atualmente como uma desordem neurolégica multissistémica, cujas manifestacfes extrapolam
o sistema motor ®8. Dentre os sintomas ndo-motores, destacam-se a constipagdo, indigestao,
retencdo urinaria, disfagia, distdrbios do sono e alteracdes ventilatérias, com complicacdes
progressivas que podem culminar em desregulacdo ventilatdria, que levam a principal causa de
Obito entre estes individuos, a pneumonia de aspiracio ®%.

Bradicinesia e rigidez estdo diretamente associadas aos disturbios ventilatorios,
podendo causar redugdo da eficiéncia ventilatoria, incluindo do diafragma, o que leva a volumes
pulmonares diminuidos e menor capacidade vital >1°. Além disso, o comprometimento da
mecanica toracica causa limitacio da expansdo pulmonar e aprisionamento aéreo 2,
Adicionalmente as limitagcGes biomecénicas, disfun¢des no controle neurogénico da ventilagdo
decorrentes da degeneracdo neuronal em grupamentos de neurdnios dopaminérgicos que
regulam a atividade dos musculos respiratorios no tronco encefalico, podem levar a alteragdes
na ritmicidade respiratoria, causando respiracdo superficial e apneias, alteracbes na ativacdo e
coordenacdo da musculatura das vias aereas superiores, e reducdo da sensibilidade
quimiorreceptora, que pode prejudicar a capacidade de detectar alteracbes nos niveis de
oxigénio e dioxido de carbono, levando a resposta ventilatoria inadequada 3. Embora tais

disfunc@es ventilatorias estejam entre os fatores que mais impactam a vida dos individuos com
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DP, as intervencdes voltadas para a melhoria da biomecénica ventilatoria ainda sdo limitadas e
ndo apresentam evidéncia cientifica.

Existem técnicas propostas para melhorar a mobilidade toracica e a eficiéncia
ventilatoria, como a técnica manual de liberacdo miofascial do diafragma (LIMIDI). A LIMIDI
se propde a alongar diretamente as fibras musculares do diafragma, reduzindo as retraces do
musculo, o que favorece a biomecanica ventilatoria *1°. Sendo assim, a hip6tese deste estudo
é de que a aplicacdo da técnica de liberacdo miofascial diafragmaética em individuos com DP,
especialmente em estagios iniciais, pode ser eficaz para reduzir as alteracfes biomecéanicas
ventilatorias nesses individuos, especialmente facilitando a excursdo diafragmatica, o que pode
melhorar fluxos, volumes, reduzir o aprisionamento aéreo, e até melhorar a forca muscular
respiratoria (FMR). De nosso conhecimento, ndo existem estudos cientificos que avaliem 0s
efeitos da LIMIDI em individuos com DP.

A compreensdo dos mecanismos subjacentes as disfuncbes ventilatérias na DP e a
avaliacdo de intervencdes especificas, como a LIMIDI, pode aumentar o arsenal de recursos
terapéuticos para individuos com DP, o que pode contribuir para a melhoria de sua qualidade

de vida.

1.1 Objetivos
1.1.1 Objetivo Geral

Analisar a viabilidade de um ensaio clinico randomizado (ECR) controlado definitivo,
para analisar a eficacia da técnica manual de liberagdo miofascial do diafragma para a melhoria
de variaveis da funcdo respiratéria de individuos com DP.

1.1.2 Objetivos Especificos

v" Calcular o tamanho amostral do ECR definitivo, baseado nos critérios de a= 5%, 95%
intervalo de confianga (I1C), e 80% de poder para detectar diferenca de, pelo menos, 20%
no valor volume expiratério forcado de 1 segundo (VEF1), mudanga clinicamente
detectavel.

v" Analisar a adesdo ao tratamento.
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1.2 Justificativa

A principal causa de mortalidade em individuos com DP, pneumonia por aspiracao,
decorre da disfuncdo ventilatoria. Nesses individuos, a disfuncdo ventilatoria é causada por
alteracdes biomecanicas e neuromusculares.

Fatores como o0 aumento da rigidez do térax e da musculatura respiratdria, disfuncdes
posturais e alteracfes na ativacdo e coordenacdo da musculatura das vias aéreas superiores e do
Diafragma podem levar a ineficiéncia da musculatura respiratdria, com aumento do gasto
energético para a respiracdo e reducdo a capacidade funcional %8, Essas alteracdes podem
causar distdrbio ventilatério restritivo, com reducdo da capacidade vital for¢cada (CVF), reducéo
dos fluxos e volumes pulmonares, reducdo na capacidade de expelir ar rapidamente, refletindo
em valores mais baixos do volume expiratdrio forcado de primeiro segundo (VEF1), e até
aprisionamento aéreo secundario. Contudo, a biomecanica respiratéria de individuos com DP é
pouco estudada, ndo existindo tratamentos validados para estas disfungdes nesses individuos.

Estudos tem demonstrado evidéncias da LIMIDI em condigfes obstrutivas como a
Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC). Na DPOC, a obstrucdo do fluxo aéreo é,
predominante, causada por inflamacdo crénica, aumento da resisténcia das vias aéreas e
aprisionamento aéreo. Esse quadro resulta em hiperinsuflacdo pulmonar e maior trabalho
respiratdério. O diafragma, principal muasculo da respiracdo, desempenha um papel crucial na
biomecéanica ventilatéria. Em pacientes com DPOC, a técnica de liberagdo miofascial do
diafragma tem mostrado beneficios ao alongar diretamente as fibras musculares, reduzir
retraces e melhorar a mobilidade toracica, promovendo aumento da capacidade ventilatoria e
reducdo do aprisionamento aéreo. Apesar das diferencas fisiopatoldgicas entre a obstrucdo do
DPOC e a restricdo da DP, ambas as condi¢cdes podem evoluir com aprisionamento aéreo
devido ao comprometimento da biomecanica respiratéria, e, em ambas as condicdes existe
encurtamento do Diafragma, que acaba trabalhando em posicdo e comprimento-tensdo
desfavoravel. Contudo, enquanto as disfuncdes ventilatorias na DPOC tém sido extensivamente
estudadas, as disfuncdes ventilatorias na DP permanecem sub exploradas.

Portanto, baseado nas altera¢fes da biomecanica ventilatéria do individuo com DP e
baseado nas proposi¢des da LIMIDI, que, por meio do alongamento das fibras musculares do
diafragma e da mobilizagdo das costelas pode ampliar o volume corrente e reduzir o trabalho
respiratorio, hipotetizamos que a LIMIDI pode ocasionar uma melhora de parametros da fungéo
pulmonar e até da FMR a partir da melhor incursdo do diafragma, repercutindo positivamente

na ventilacdo de individuos com DP.



16

Apesar de ensaios clinicos para analisar a eficacia de medidas ndo-farmacoldgicas ndo
serem ainda tdo comuns, se a LIMID se mostrar eficaz em individuos com DP, o impacto clinico
seria substancial. A melhora na funcéo respiratéria pode levar a uma reducédo das complicacdes
pulmonares, diminuicdo da necessidade de intervences médicas e hospitalizacdes, além de um
potencial melhoria na qualidade de vida dos pacientes. Do ponto de vista de saude publica, a
incorporacgdo da LIMID como uma intervencéo terapéutica poderia resultar em uma abordagem
de baixo custo e ndo invasiva, alinhando-se as diretrizes de praticas integrativas e
complementares no Sistema Unico de Satde (SUS). Isso contribuiria para a reducéo dos custos
associados ao manejo das complicacgdes respiratdrias na DP e promoveria uma abordagem mais
holistica no tratamento desses pacientes.

Dessa maneira, considerando a questdo FINER (factibilidade, interesse, novidade,
ética e relevancia): este estudo € factivel (F), pois trata-se de pesquisa clinica de baixo custo,
dentro da linha de pesquisa do orientador. As intervencfes sdo simples e ndo requerem
equipamentos caros. E (1) interessante e novo (N), pois atende a uma lacuna na literatura e pode
contribuir com conhecimento novo sobre um problema grave, principal causa de mortalidade
em idosos com DP. E ético (E), uma vez que mesmo que o treinamento ndo surta efeito nos
desfechos avaliados, ndo causa nenhum dano. E relevante (R), uma vez que as alteracGes
ventilatérias em individuos com DP sdo comorbidades frequentes e associadas a complicacdes
importantes como pneumonia, disturbios da fala, da degluticéo e da respiracéo.

Esta pesquisa esta vinculada a linha de pesquisa 1: pesquisa clinica e satde publica.
Ela apresenta justificativa, coeréncia, relevancia e encontra-se no escopo da area de
concentracdo Medicina Il do PPGCIS. Trata-se de pesquisa na linha de estudo da orientadora,
de maneira que 0s equipamentos e a expertise na avaliacdo e nas medidas de intervencgdo ja

existem no grupo de pesquisa.

1.3 Hipotese alternativa

Ha: A hipétese alternativa do estudo é que a LIMIDI é eficaz para aumentar o volume

expiratério forcado de 1 segundo (VEF1) em individuos com DP em estagio inicial.

HO: A hipotese nula do estudo é que a LIMIDI néo é eficaz para aumentar o volume
expiratério forgcado de 1 segundo (VEF1) em individuos com DP em estagio inicial, ndo sendo
detectados diferencas entre estas varidveis entre 0 GC e o G, apds cada sesséo e, ou, apds 10

sessoes.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Aspectos epidemioldgicos da doenca de Parkinson

A DP é a segunda doenca neurodegenerativa mais prevalente no mundo, ficando atras
apenas da doenga de Alzheimer. Ao todo, existem mais de 4 milhGes de individuos com DP no
planeta, e com o aumento da expectativa de vida, estima-se que nimero dobrara até 2040 8,

Apresenta prevaléncia em paises industrializados variando entre 0-3% de toda a
populagéo, e entre pessoas acima de 60 anos de aproximadamente 1% da populacdo. A
incidéncia aumenta 5 a 10 vezes da sexta a nona década de vida %°. A prevaléncia da DP também
aumenta com a idade®. A prevaléncia varia entre 167 a 5.703 casos por 100.000 em relagdo a
grupos de pessoas acima de 60 anos. Em relacao a populacdo em geral, a prevaléncia varia entre
31 a 970 casos por 100.000. As taxas de incidéncia notificadas da doenca sdo de 16-19 casos
por 100.000 pessoas/ano 2.

A incidéncia da DP aumenta ap6s os 60 anos. Estudos realizados nessa populacao
apresentam incidéncia de 410 a 529 casos por 100.000 pessoas/ano, podendo ter um declinio
nas faixas etarias préximas aos 80 anos. Isso pode ser explicado pela dificuldade de os
individuos serem diagnosticados corretamente devido as comorbidades. Calcula-se que o indice
de envelhecimento, ou seja, a relacdo existente entre idosos e a populacédo de jovens do Brasil,

passa de 34,05% em 2015 para 206,16% em 2060, assim essas doencas serdo ainda mais visiveis
21

2.1.1 Aspectos neuropatolégicos e diagnostico da Doenca de Parkinson

Patologicamente, a DP é definida pela perda de neurdnios dopaminérgicos da
substancia negra pars compacta localizada no mesencéfalo e associada a corpos de Lewy, que
sdo inclusdes citoplasmaticas que incluem agregados insollveis de alfa-sinucleina ?2. Contudo,
a DP ¢ caracterizada por patologia mais disseminada em outras regides do cérebro e envolve
neurdnios ndo dopaminérgicos 2.

A DP apresenta como caracteristicas neuropatoldgicas a degeneracdo dos neuronios
dopaminérgicos no sistema nervoso e agregados de proteinas intraneuronais chamados corpos
de Lewy e neuritos de Lewy 2. Por muito tempo, considerou-se que 50 a 70% dos neurdnios
dopaminérgicos do sistema nervoso ja teriam morrido quando os sintomas motores clinicos se

tornassem evidentes. No entanto, trabalhos mais recentes sugerem que a perda de terminais
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dopaminérgicos nos ganglios da base, em oposicao a perda de neurdnios no sistema nervoso, é
crucial para o inicio dos sintomas motores 2.

O diagnostico clinico da DP é baseado principalmente em caracteristicas motoras,
como um tremor de repouso assimétrico lentamente progressivo, rigidez em roda dentada e
bradicinesia, embora caracteristicas ndo motoras, que incluem anosmia, constipacédo, depressao
e disturbio do comportamento do sono REM, possam se desenvolver anos antes do
desenvolvimento dos déficits motores. Durante o0s estagios posteriores da doenca,
caracteristicas ndo motoras adicionais, como disfuncdo autonémica, alteracdes ventilatorias,

dor e declinio cognitivo, podem aparecer ’.

2.2 Ventilacéo

A ventilacdo é um esforco biomecanico que depende do movimento normal do
diafragma, dos musculos intercostais, dos musculos abdominais, das costelas e do esterno,
conforme ilustrado nas Figura 1 e Figura 2. Essas estruturas devem se mover de forma
coordenada para aumentar ou diminuir o tamanho do térax, gerando as variacfes de pressao
necessarias ao aumento e a reducdo dos volumes pulmonares.

Na inspiragdo, os masculos inspiratorios, principalmente o Diafragma, se contrai e
abaixa, e as costelas se contraem e se elevam. 1sso aumenta a caixa toracica, diminui a pressao
interna e forca a entrada do ar nos pulmdes. J& na expiracdo, a musculatura relaxa e o processo
é inverso. O diafragma se eleva e as costelas abaixam, diminuindo o volume da caixa torécica,
0 que aumenta a pressdo interna e forca a saida do ar. Esse processo pode ser afetado por
diversas causas, trazendo a necessidade do suporte mecanico para que os ciclos respiratdrios

sejam realizados.
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Figura 1 - Movimento do Diafragma durante a Inspiragéo.
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Figura 2 - Movimento do Diafragma durante a Expiracao.
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Em individuos saudaveis (nos quais o impulso respiratorio central € normal), a forca
da musculatura ventilatoria para movimentar o sistema respiratorio precisa ser maior do que 0
somatorio do trabalho imposto pelos pulmdes, caixa toracica e vias aéreas. Na presenca de um
desequilibrio entre a carga e a forca, observa-se o desenvolvimento de fraqueza muscular
respiratéria progressiva, que pode evoluir para hipoventilacdo alveolar e insuficiéncia
respiratoria dependendo da gravidade do acometimento. Na maioria das vezes, a musculatura
inspiratoria (cujo principal masculo é o diafragma) é afetada primeiro, em virtude de seu

acionamento ativo.

2.3 Doenca de Parkinson e alteragdes da ventilagio
As disfuncbes respiratorias tém sido associadas a doenca de Parkinson desde as
primeiras observacdes da doenca em 1817 e sdo sua principal causa de mortalidade 8. Elas
podem ser classificadas como periférica quando causada por distdrbios das vias aéreas
superiores ou musculos envolvidos na respiracdo e como central quando desencadeada por
déficits funcionais de importantes neurdnios localizados no tronco encefalico envolvidos no
controle respiratdrio 8. Individuos com DP muitas vezes ndo apresentam sintomas respiratorios
evidentes, embora apresentem funcdo pulmonar alterada. Atualmente, existem poucas
pesquisas descrevendo essas alteracfes e, portanto, ndo ha conhecimento bem estabelecido
sobre 0 assunto, tornando dificil o tratamento de pacientes com DP e sintomas respiratorios.
Postura hipercifética e rigidez da caixa toracica em individuos com DP podem reduzir
a complacéncia toracica e enfraguecer os musculos respiratorios, que, além dos disturbios das
vias aéreas, levam a reducéo do fluxo aéreo, causando alteracOes respiratorias restritivas 892+
27 A expansdo pulmonar limitada, a rigidez toracica e a fraqueza muscular respiratoria causam
diminuicdo dos volumes pulmonares e da for¢a que comanda o fluxo aéreo expiratorio, podendo
levar ao distlrbio restritivo ou obstrutivo, mesmo estando preservadas as vias aéreas %42’
Anormalidades do diafragma e dos musculos intercostais internos, e hipertonicidade,
sdo alteracGes musculoesqueléticas comumente observadas em individuos com DP resultando
em padrdo respiratorio perturbado e disfuncional. A expansao da caixa toracica e do abdome
envolve uma contracéo sincronizada do diafragma e dos musculos abdominais e intercostais ©.
A doenga respiratoria restritiva em individuos com DP, causa contracdo nao
sincronizada dos musculos respiratérios, afeta o padrdo respiratério e os volumes da parede
toracica. O padrdo respiratorio restritivo na DP ainda ndo foi totalmente compreendido,

considerando a associagdo com agdo anormal em relacdo aos musculos respiratdrios, controle
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ventilatério anormal, aumento da rigidez da parede toracica e diminui¢do do volume pulmonar
devido a cifoescoliose encontrados na DP °.

Ja foi demonstrado a preponderancia da obstrucao das vias aéreas superiores entre 0s
individuos com DP, com prevaléncia entre 6,7 e 67%, resultando em limitagédo crénica do fluxo
aéreo e, consequentemente, fraqueza, bradicinesia ou contracdo disfuncional da musculatura
estriada na regido das vias aéreas superiores, que tém sido considerados os principais fatores
que contribuem para o desenvolvimento de retencdo de secrecdo, atelectasia e pneumonia por
aspiracdo Sabaté 17?2 A presenca de obstrucdo das vias aéreas superiores estd associada a
alteracOes primarias no padrao respiratério: flutter respiratério e mudancas repentinas no fluxo
aéreo com padrdo irregular dependente das estruturas gléticas e supragldticas .

Os disturbios centrais podem ser relacionados a distdrbios no circuito neuronal
responsavel por controlar a atividade respiratoria. Modelos experimentais de DP mostraram
uma reducdo no nimero de neurénios disponiveis para o controle essencial da respiracéo, que
é a mais provavel razdo, a nivel central, para desencadear alteraces respiratdrias 33, Todas
essas possiveis mudancas no sistema respiratorio podem afetar os fendtipos primarios ou
secundarios da doenca 2. Isso €, os distlrbios respiratorios podem contribuir para 0 momento
e a gravidade das caracteristicas distintivas e caracteristicas ndo classicas da DP. No entanto,
embora os déficits respiratorios possam contribuir para a mortalidade e morbidade de
individuos com DP, eles sdo pouco estudados, incluindo o tratamento.

Relativo a semiologia e sintomatologia da disfuncdo pulmonar, observaram-se 0s
seguintes sintomas associados ao aparelho respiratério: tosse ou diminuicdo da tosse, dispneia,
pneumonia, aspiracdo, intolerdncia ao exercicio, alteracdes da fala, hipofonia, atelectasia,
hipoxia, hipercapnia, apneia do sono e subsequente sonoléncia diurna excessiva, insuficiéncia

respiratoria aguda e dificuldade de extubagc&o ©.

2.4 Liberacdo Miofascial Diafragmatica (LMD)

E uma intervencdo manual destinada a alongar indiretamente as fibras musculares
diafragmaticas atuando na mobilizacdo das costelas para reduzir a tensdo gerada no diafragma
e torax normalizando o comprimento das fibras musculares, promovendo maior eficicia na
contragdo muscular, movimento das costelas, mobiliza¢do articular e mais fluxo de ar nos
pulmdes 151619,

Um ensaio clinico controlado randomizado avaliou se a técnica de liberagdo manual

do Diafragma seria eficaz para melhorar a mobilidade diafragmatica analisada por
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ultrassonografia em 20 individuos com doenca pulmonar obstrutiva cronica apés um dnico
tratamento ou cumulativamente (6 sessdes) 4. Os autores também avaliaram os efeitos da
técnica na capacidade de exercicio, nas pressdes respiratérias maximas e na cinematica da
parede toracica e abdominal. Eles demonstraram que a técnica de liberacdo manual do
diafragma melhorou significativamente a mobilidade diafragmatica ao longo dos tratamentos,
com uma diferenca entre os grupos na melhora cumulativa de 18 mm (95% CI 8 a 28). A técnica
também melhorou significativamente a distancia de caminhada de 6 minutos ao longo do curso
de tratamento, com uma diferenca entre os grupos na melhoria de 22 m (95% CI 11 a 32). A
pressdo expiratoria maxima e a pressdo inspiratoria nasal sniff mostraram beneficios agudos
significativos da técnica durante o primeiro e o sexto tratamento, mas nenhum beneficio
cumulativo. A capacidade inspiratdria estimada por pletismografia optoeletrénica mostrou
beneficio cumulativo significativo de 330 ml (IC 95% 100 a 560) 34,

Um estudo randomizado controlado por placebo com alocacdo oculta, analise de
intencédo de tratar e cegamento de avaliadores e participantes, avaliou os efeitos imediatos da
liberacdo miofascial diafragmatica em 75 mulheres sedentarias com idade entre 18 e 35 anos
170 grupo experimental recebeu duas técnicas de liberagdo miofascial diafragmatica em uma
Unica sessao, e 0 grupo controle recebeu duas técnicas placebo seguindo o mesmo esquema. O
desfecho priméario foi a mobilidade da parede toracica, que foi analisada por meio de
cirtometria. Os desfechos secundarios foram flexibilidade, amplitude de movimento da coluna
lombar e forca muscular respiratoria. Os resultados foram medidos antes e imediatamente apds
o0 tratamento. Os autores demonstraram que as técnicas de liberacdo manual do diafragma
melhoraram significativamente a mobilidade da parede toracica imediatamente ap6s a
intervencdo, com uma diferenca entre os grupos de 0,61 cm (95% CI, 0,12-1,1) para a regido
axilar, 0,49 cm (95% ClI, 0,03-0,94) para a regido xifoide e 1,44 (95% CI, 0,88-2,00) para a
regido basal. As técnicas também melhoraram significativamente a flexibilidade muscular da
cadeia posterior, com uma diferenca entre os grupos de 5,80 cm (95% Cl, 1,69-9,90). Todos 0s
movimentos, exceto a flexdo da coluna lombar, aumentaram significativamente. Os efeitos na
forca muscular respiratoria ndo foram significativos. Eles concluiram que as técnicas de
liberacdo miofascial diafragméatica melhoram a mobilidade da caixa toracica, a flexibilidade
muscular da cadeia posterior e alguns movimentos da coluna lombar em mulheres sedentarias,
e que essas técnicas podem ser consideradas no tratamento de pessoas com reducdo da
flexibilidade da parede toracica e lombar *’.

Um ensaio clinico controlado randomizado recente avaliou se a técnica de liberagdo

manual do Diafragma seria mais eficaz do que o treinamento muscular inspiratorio isolado na
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reducdo da pressdo arterial, dispneia, fadiga e melhora da capacidade de desempenho aerébico
em homens com sindrome p6s-COVID-19 %. Eles randomizaram dois grupos com 30
individuos em cada, que receberam 18 sessfes de tratamento, sendo 3 sessdes por semana, por
6 semanas. Os autores demonstraram que todas as medidas de resultados mostraram uma
melhora significativa a favor do grupo de estudo (p <0,001) em relag&o ao grupo controle. No
entanto, a pressdo inspiratoria estatica maxima aumentou significativamente em 48,17% (p <
0,001) no grupo de estudo, sem alteracdo significativa no grupo controle. Desta maneira, eles
concluiram que a adicdo da liberacdo manual do Diafragma a um programa de treinamento
muscular inspiratério potencializou o papel do treinamento muscular inspiratério no manejo de
homens com sindrome sintoméatica p6s-COVID-19. Nenhum estudo demonstrou efeitos

adversos com esta técnica.

3 METODO

O protocolo do estudo foi baseado na diretriz Consolidated Standards of Reporting
Trials — CONSORT 3¢, extensdo para intervencOes ndo-farmacoldgicas, e descrito com mais
detalhes conforme fluxograma CONSORT (Anexo A).

3.1 Desenho de estudo

Nos conduzimos um estudo piloto randomizado, controlado, paralelo, de dois bragos
(GI: grupo intervencdo, Técnica de liberacdo miofascial do Diafragma por 10 sess6es) e grupo
controle (GC: intervencdo placebo por 10 sessdes), projetado de acordo com as recomendacdes
do grupo CONSORT (Consolidated Standards of Reporting Trials), extensdo para ensaios de
tratamentos ndo farmacoldgicos, como reabilitacdo, e a extensdo para o relatério de estudos
piloto 638,

O protocolo do estudo foi registrado na plataforma REBEC (RBR-656kdr2 Efficacy
of Diaphragmatic Release on airflow in individuals with Parkinson's Disease: randomized
controlled clinical trial- UTN code: U1111-1301-5234). Nao houve mudancas no protocolo do

estudo registrado.
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3.2 Participantes

Os participantes do estudo foram adultos com diagnostico de DP em estégio inicial
(escala de Hoen & Yahr modificado 0-2), em tratamento médico farmacoldgico regular para
DP com o uso de Levodopa, apresentando condicGes fisicas e de compreensdo para a realizacdo
da pesquisa, que ndo fumassem, ndo tivessem doencas respiratdrias ou outras doengas
neuroldgicas diagnosticadas. Nos excluimos do estudo participantes que faltassem ha 3 sessoes

continuas e aqueles que ndo conseguissem realizar os testes adequadamente.

3.3 Recrutamento

Para o recrutamento, realizamos ampla divulgacdo em redes sociais, em clinicas de
doencas neuroldgicas, no ambulatério de Doencgas Neuroldgicas do Ambulatério Aradjo Lima,
no hospital Adriano Jorge e centros de atengéo especializada em Manaus, Amazonas.

Os pacientes eram informados do estudo e, se concordassem, assinavam o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, conforme as determinag6es estabelecidas pelo comité de
ética em Pesquisa envolvendo os seres humanos (parecer de aprovacdo ética: CAAE:
70587223.9.0000.5020, parecer N° 6.317.214).

Nos conduzimos o estudo em 2023 e 2024, no centro de reabilitacdo do Hospital

Adriano Jorge, em Manaus, Amazonas.

3.4 Aspectos éticos

O estudo seguiu os critérios exigidos para a pesquisa envolvendo os seres humanos
(CEP), tendo sido submetido ao Comité de Etica em Pesquisa, conforme a Resolucéo 466/2012,
no dia 27.3.2023. O estudo s6 foi iniciado ap6s a aprovacdo do CEP. Todos os participantes
receberam todas as informacdes sobre a pesquisa e participaram somente apds assinarem o
termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) (APENDICE A).

De acordo com a Resolugéo 466/2012, toda pesquisa envolvendo os seres humanos
envolvia riscos, que poderiam ser na dimensdo fisica, psiquica, intelectual, social, cultural ou
espiritual. Os riscos psicologicos envolveram a possibilidade de a intervencdo ndo causar o
efeito desejado, gerando frustragéo no participante. Contudo, os participantes foram avisados
de que se tratava de uma pesquisa e que os resultados eram desconhecidos. Além disso, caso 0

estudo apresentasse resultados positivos, o grupo controle, se desejasse, recebeu o tratamento
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apo6s o término do estudo. Em relagdo a dimensédo fisica, a intervencdo ndo foi invasiva,
tratando-se de uma técnica manual de palpacdo. N&o foram atribuidos riscos de efeitos
colaterais ou adversos com a técnica. Contudo, poderia ocorrer um ligeiro desconforto na
palpacdo e liberagdo miofascial do diafragma. Este desconforto foi momentaneo e nao esteve
associado a nenhum tipo de dano permanente. Os pacientes foram orientados em relagdo a esta
possibilidade e de que a sensagdo seria passageira. Caso algum participante sentisse
necessidade, ele poderia procurar o pesquisador para algum tipo de suporte.

Com relacdo aos beneficios da pesquisa, de acordo com a Resolucdo 466/2012,
entendeu-se como beneficio da pesquisa: 11.4 — proveito direto ou indireto, imediato ou
posterior, auferido pelo participante e/ou sua comunidade em decorréncia de sua participacéo
na pesquisa. Os beneficios da pesquisa consistiram em informacdes novas e relevantes a
respeito de uma possibilidade de tratamento para um grave problema de satde publica, podendo
nortear de forma mais especifica os devidos cuidados e politicas publicas. Caso a intervencdo
se mostrasse eficaz, o participante recebeu beneficio direto da pesquisa, e o grupo controle foi
convidado a receber a intervencdo ao final do estudo, como uma forma de beneficio direto.
Como beneficio para a comunidade académica de maneira geral, 0s resultados deste estudo
foram apresentados como dissertagdo de mestrado e publicados em revistas cientificas e
congressos, contribuindo para a base de conhecimentos sobre a DP. Como beneficios para a
equipe de reabilitacdo, neurologia e pneumologia do HUGV, esses resultados ofereceram
informacBes que podem ajudar a equipe de reabilitagdo com uma nova possibilidade de
tratamento.

Apos a aprovacdo pelo CEP, o protocolo do estudo foi registrado na plataforma virtual
para registro de estudos clinicos da Fiocruz - Rebec.

3.5 Populacdo e Amostra

Para o tamanho da amostra do estudo piloto, como nao havia estudos semelhantes em
individuos com DP, utilizamos como base um estudo piloto com a mesma técnical7, que
avaliou 14 participantes com Doenca Pulmonar Obstrutiva cronica. Sendo assim, nossa

amostra foi constituida de 14 participantes.
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3.6 Procedimentos e Variaveis de Interesse

As variaveis de interesse deste estudo estdo descritas no Quadro 1.

Quadro 1: Variaveis de interesse.

Variavel independente (preditora) Variavel dependente (desfecho)
Técnica de liberagdo miofascial do Pico de fluxo aéreo expiratorio
diafragma

3.6.1 Intervencdes

Um Fisioterapeuta Osteopata com mais de 20 anos de experiéncia realizou em todos
o0s participantes ou a liberacdo miofascial diafragmatica por meio da técnica de streching ou a
conduta placebo, em 10 sessdes, duas vezes por semana.

Conforme demonstrado na Figura 3, o participante foi posicionado na maca em
decubito supino, com os membros inferiores flexionados, e com um travesseiro sob a cabeca
para relaxar os tecidos do plano anterior do abdémen. O fisioterapeuta se posicionou na altura
da cabeca do participante, voltado para os seus pés, com o antebraco alinhado com o ombro do
participante, e colocou as duas maos, com o lado ulnar do hipotenar e os quatro dedos
firmemente apoiados na borda inferior do bordo cubital da sétima a décima cartilagem da costal
14’34’35’39.

O participante foi solicitado a realizar 16 respira¢fes profundas, repetindo 4 ciclos de
4 respiragdes com intervalo de 1 minuto. Durante as inspiracdes e expiracdes, as méos do
Fisioterapeuta acompanharam a movimentacdo do gradil costal do participante.

Conforme demonstrado na Figura 4, na técnica de liberacdo Miofascial do Diafragma,
durante a inspiracdo, o Fisioterapeuta exerceu tragdo no sentido craniano, mobilizando os
angulos costais na dire¢do posteroanterior, acompanhando a inspiragdo normal do participante,
a fim de aumentar a expansdo do térax, por meio do alongamento do Diafragma 43433 Na
expiracdo, as maos do Fisioterapeuta foram aprofundadas em direcdo a borda interna do torax,
mantendo a resisténcia exercida durante toda a expiracdo 3% Para a conduta placebo, o
Fisioterapeuta ndo exerceu nenhuma for¢a ou tracao, apenas acompanhou com as maos as 10

inspiragOes realizadas pelo paciente.



Figura 3 - Posicionamento do Fisioterapeuta para a realizagdo da técnica de liberagéo
miofascial do Diafragma ou da conduta placebo.

Fonte: Autores. Foto com permissdo do participante.

Figura 4 - Posicionamento do Fisioterapeuta para a realizacao da técnica de liberagédo
miofascial do Diafragma.

A N

Fonte: Autores. Foto com permisséo do participante.
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3.7 Randomizacgéo, Cegamento e Adesdo

Uma vez incluidos no estudo, os participantes sortearam um nimero para saber em
qual grupo seriam alocados randomicamente, por meio de randomizacao simples. Desta forma,
cada participante teve 50% de chance de ser alocado em cada um dos grupos, com alocacgéo de
1:1.

Para garantir que as alocagfes permanecessem ocultas até que a elegibilidade e a
inscricdo fossem confirmadas, o pesquisador que fez as intervengdes, s6 soube em qual grupo
0 participante foi alocado imediatamente antes da intervencao.

O estudo foi cegado para o participante, que ndo sabia se estava no GC ou no GlI, e
para o estatistico responsavel pelas analises dos dados.

A adesdo ao tratamento foi avaliada pela participacdo nas 10 sessdes previstas.

3.8 Controle de Viés

Desenhamos 0 ECR o mais cuidadosamente possivel, para reduzir ou evitar erros
sistematicos.

Para evitar o viés de informacdo e de precisdo, 0 mesmo pesquisador realizou as
intervencdes. Outro pesquisador realizou as medic6es, de acordo com normas padronizadas,
com utilizagéo de instrumentos validados e calibrados.

Para evitar o viés de alocacdo, os participantes foram randomicamente alocados em
cada um dos grupos e o pesquisador que fez a analise dos dados ndo sabia qual era 0 GC e 0
Gl.

Para evitar o viés de atrito, que pode ocorrer pelo dropout e desbalango entre o0 nimero
de participantes em cada grupo, caso existam desisténcias, novos participantes seriam incluidos
até que a amostra prevista estivesse completa. A analise dos resultados do estudo piloto
fornecera resultados que podem ajudar a reduzir perdas de seguimento, como a necessidade de
aumentar o nimero de sessdes semanais.

Para evitar o viés de amostragem foi realizada uma ampla divulgacdo da pesquisa,
objetivando selecionar uma amostra a mais abrangente e representativa possivel. O objetivo foi
aproximar a populacéao acessivel ao estudo da populacéo alvo pretendida.

Para reduzir o viés de Atribuicdo, analisamos os dados por intencéo de tratar, ou seja,
todos os participantes foram analisados no grupo para o qual foram originalmente alocados,
independentemente de sua adesdao ao protocolo ou se completaram o estudo conforme

planejado.
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3.9 Analise dos dados

Para o gerenciamento dos dados, foi criada uma planilha em Excel para um banco de
dados. No banco de dados, cada participante teve registradas suas iniciais e um registro
numerico Unico, que ndo permitiu sua identificacdo. De maneira geral, excluimos qualquer dado
identificador, de modo a minimizar o risco de quebra de sigilo. Os participantes foram
identificados por nimeros obtidos no processo de randomizacéo, e seus dados foram acessados

somente pelos membros da equipe.

Para realizar a analise descritiva das varidveis categoricas, foram utilizadas as
frequéncias absolutas e relativas, enquanto, na descricdo das variaveis numéricas, foram
utilizadas medidas de posicdo, tendéncia central e dispersdao. Com a finalidade de verificar se
as variaveis seguiam a distribuicdo normal, foi realizado o Teste de Shapiro-Wilk, ao nivel de
5% de significancia.

Na comparacdo das médias em relacdo as variaveis continuas, foi aplicado o teste t-
student pareado ou Mann-Whitney e o teste do Qui-quadrado ou exato de Fisher para as
variaveis categoricas. Para lidar com varidveis confundidoras, foi realizada uma regressao
logistica para analisar a influéncia de algumas variaveis, como idade, sexo, tempo da doenca e
nivel de atividade fisica, nos desfechos. Para comparar as variaveis de interesse, foram
utilizados os testes ANOVA e o teste de Tukey. Para avaliar a for¢a da evidéncia contra a
hipotese nula, foi considerada significancia quando o valor p<0,05.

A anélise dos resultados foi realizada por intencdo de tratar (Intention-to-Treat
Analysis, ou ITT). A analise por intencdo de tratar foi considerada o padrdo-ouro em ensaios
clinicos, pois promove resultados mais confiaveis e menos enviesados, sendo essencial para
garantir que as conclusdes sobre um tratamento fossem validas e aplicaveis a pratica clinica

real.

Os dados ausentes foram tratados por métodos de imputag&o estatistica do pior cenario,
ou seja, completamos os dados ausentes com o0s piores valores da variavel obtida pelo
participante. Tratou-se de uma medida conservadora para garantir conclusées validas sobre o

tratamento.

Os dados foram analisados com o uso do programa SPSS, verséo 24.
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4 RESULTADOS

Os resultados deste estudo serdo apresentados como o artigo proposto para o estudo
piloto.

Titulo do estudo piloto: Eficicia da Liberacdo Miofascial do Diafragma na Funcéo
Respiratdria de Individuos com Doenga de Parkinson: Estudo Piloto Randomizado Controlado
de Viabilidade.

Resumo

Objetivo: O objetivo principal deste estudo foi determinar tamanho amostral para detectar
diferenca no volume expiratdrio forgado de 1 segundo (VEFL1) e na forca muscular expiratoria
(FMR) apds a aplicacdo da técnica de liberacdo miofascial do diafragma (LIMIDI) em
individuos com doenca de Parkinson (DP) em estagio inicial, analisando viabilidade e adeséao
ao protocolo, o que possibilitou dados preliminares de eficacia para futuro ensaio clinico
randomizado (ECR) definitivo.

Meétodo: Estudo piloto de ECR, controlado, cego. Para tal, realizamos um amplo recrutamento
para selecionar 14 adultos com DP em tratamento médico regular para DP, que ndo fumassem,
ndo tivessem doencas respiratérias ou outras doencas neuroldgicas. Excluimos participantes
que faltassem ha 3 sessbes continuas e aqueles que ndo conseguissem realizar os testes
adequadamente. Utilizamos randomizacdo simples e alocacdo 1:1, para estabelecer dois grupos
que realizaram 10 dez sessdes: grupo controle (GC), que recebeu o tratamento placebo, e 0
grupo intervencdo (Gl), que recebeu a LIMIDI. Analisamos a FMR e varidveis espirométricas.
Um estatistico independente utilizou teste t de Student para comparar as médias, teste Qui-
quadrado para comparar as propor¢des, analise de variancia para analisar mudancas nas
variaveis de fungdo pulmonar, FMR e o pico de fluxo expiratorio (PFE) a cada sessdo e antes e
depois, e o teste de tukey para comparacdes multiplas. Analisamos os dados por intencéo e
tratar e utilizamos o pior cendrio para os dados faltantes. Adotamos nivel de 5% de
significancia, com o pacote estatistico SPSS, 24.0.

Resultados: O tamanho amostral para 0 ECR, tipo crossover, calculado com base no poder de
80% de detectar diferenca de, pelo menos, 20% no valor do VEF1, mudanca clinicamente
detectavel, 0,3 de desvio padrdo do VEF1 do piloto, a de 5%, ¢ 95% de intervalo de confianca,

foi estimado em 12 participantes por grupo, totalizando 24 participantes.
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Conclusdo: O estudo parece ser viavel, contudo, € necessario estabelecer estratégias para
manter a adesdo dos participantes, como aumentar o numero de sessfes semanais. Com 0s
resultados, foi possivel calcular o tamanho amostral para 0 ECR, e estabelecer o tipo de desenho
para reduzir o tamanho amostral, que foi o Crossover. Os resultados preliminares sugerem que

a LIMDI pode ter efeitos na funcéo pulmonar, aumentando o VEF1 e a capacidade vital forgcada.

Palavras-Chave: Doenca de Parkinson. Manipulacdo Osteopatica. Terapia Manual. Liberacéo
Diafragmatica.

Resumo leigo

Individuos com DP podem apresentar uma variedade de sintomas neuro motores como de
tremor de repouso, rigidez, lentiddo de movimento, instabilidade postural e fraqueza. Estes
sintomas decorrem de alteracdes que ocorrem em areas especificas do cérebro, que também
atingem o sistema respiratorio, causando prejuizo na respiracdo. A técnica de liberacdo
miofascial é uma técnica manual, que ajuda a restaurar a flexibilidade do tecido fascial que
envolve o masculo diafragma, principal musculo da respiracdo, permitindo que ele se mova de
forma mais eficiente durante a inspiracéo e expiracdo. Isso pode ser benéfico para individuos
com DP, que, geralmente, apresentam rigidez do diafragma devido a perda de controle muscular
e postura comprometida. Este estudo piloto buscou entender se a técnica de liberacdo miofascial
do diafragma pode melhorar a respiracdo de pessoas com DP, focando no aumento da forca
respiratdria e no fluxo de ar durante a expiragdo. A pesquisa também teve como meta calcular
0 numero de participantes necessarios para um estudo maior no futuro, além de verificar a
adesdo ao tratamento e a viabilidade do estudo. Estudos pilotos sdo altamente recomendados,
particularmente para o estabelecimento de tamanho amostral adequado e identificacdo de
problemas que podem ocorrer em um ECR subsequente. O estudo indicou que é possivel
realizar essa pesquisa em larga escala, mas que sdo necessarias estratégias para garantir que 0s
participantes sigam o tratamento até o final, como aumentar o nimero de sessdes por semana.
Os resultados iniciais sédo promissores e mostram que a liberagdo miofascial do diafragma pode
ajudar a melhorar a respiracdo em pacientes com DP, aumentando a forca dos musculos

respiratorios e o fluxo de ar durante a expiragéao.
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INTRODUCAO

A DP é a segunda doenca neurodegenerativa mais prevalente no mundo. E uma
desordem do movimento ndo contagiosa e ndo fatal, apresentando como principal fenétipo
clinico os sintomas neuro motores de tremor de repouso, rigidez, bradicinesia, instabilidade
postural e fraqueza®™.

Embora a sindrome motora da DP seja atribuivel a perda de neurénios dopaminérgicos
da substancia negra pars compacta do mesencéfalo, pedra angular do diagnostico, ela é um
distlrbio neuroldgico multissistémico®. Sendo assim, a reducdo da qualidade de vida (QV) e da
capacidade funcional de individuos com DP esté relacionada a presenca dos sintomas motores
"tipicos"™, associados a outros menos tipicos, e, portanto, menos investigados, como
constipacdo, indigestdo, retencdo urindria, disfagia, problemas de sono, disturbios ventilatorios,
entre outros®,

Evidéncias indicam que os disturbios ventilatérios em individuos DP sao
multifatoriais, resultantes de alteracGes biomecéanicas e neurodegenerativas. Esses fatores
levam a disfuncdo ventilatéria marcada por rigidez muscular, mobilidade reduzida do térax e
do diafragma, postura cifética e perda progressiva da forca muscular. Essas alteracGes
comprometem os fluxos e volumes pulmonares, diminuem a toleréncia ao exercicio e podem
evoluir para desregulacdo respiratoria e ineficiéncia ventilatéria®®. A expansdo da caixa
toréacica e do abdémen, que depende da contracdo coordenada do diafragma e dos musculos
abdominais, € prejudicada pela rigidez e reducdo da mobilidade do térax e do diafragma em
individuos com DP*8, Adicionalmente, alteracdes no controle neural da respiragdo agravam a
disfuncéo ventilatoria. A perda de neurénios dopaminérgicos em areas do cérebro que regulam
a respiracdo, como os ganglios da base e o nucleo estriado (putdmen e caudado), impacta

negativamente a fungdo do nervo frénico e contribui para a disfuncio diafragmatica®?.

O nervo frénico também ¢é afetado indiretamente pela rigidez muscular, postura
alterada e disfuncbes motoras. A reducdo da dopamina, essencial para a comunicagdo entre
areas cerebrais que coordenam 0s movimentos corporais, resulta em incoordenacdo muscular,
respiracdo curta exacerbada e hiperinsuflagdo dinamica®®. Esta Gltima é caracterizada pelo
aprisionamento de ar, dificuldade de expiracdo completa e aumento dos volumes pulmonares
residuais, agravando ainda mais a eficiéncia respiratoria*s. Adicionalmente, alteracdes
biomecanicas como a postura hipercifética e a rigidez da caixa toracica em individuos com DP
podem reduzir a complacéncia toracica e podem enfraquecer os musculos respiratorios,

incluindo o diafragma e os abdominais, causando mais alteragdo ventilatoria®"°. Mesmo as
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disfuncGes respiratdrias tendo sido associadas a DP desde as primeiras observacdes da doenca
em 1817, levando a principal causa de mortalidade que é a Pneumonia por aspiragdol?,
intervencdes voltadas a estas disfuncbes sdo limitadas. Sendo assim, este estudo piloto se
baseou no racional de que a técnica de liberacdo miofascial do diafragma pode favorecer o fluxo
expiratério, pela facilitacdo da excursdo diafragmatica, causando efeitos positivos na ventilagdo
de individuos com DP.

A técnica de liberacdo miofascial do diafragma (LIMIDI) é uma intervencdo manual
destinada a alongar indiretamente as fibras musculares diafragmaticas, atuando na mobilizacédo
das costelas para reduzir a tensdo gerada no diafragma e torax, normalizando assim o
comprimento das fibras musculares, promovendo maior eficacia na contragdo muscular,
movimento das costelas, mobilizacdo articular e maior fluxo de aéreo pulmonar®*3, Ela tem
sido estudada em algumas condi¢fes que cursam com alteracdo da biomecanica da respiracgéo,
como a Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica (DPOC). Contudo, de nosso conhecimento, ndo
encontramos evidéncias do uso desta técnica em individuos com DP.

Portanto, o objetivo principal deste estudo piloto, foi determinar o tamanho de amostra
necessario para detectar diferenca média, mas clinicamente significativa, no volume expiratorio
forgado de 1 segundo (VEF1) ap6s a aplicagdo da LIMIDI em individuos com DP em estagio
inicial, e analisar a viabilidade e a ades&o ao protocolo, visando reunir dados preliminares de

eficacia, e insights para futuro ECR definitivo.

METODO

Desenho de estudo

No6s conduzimos um estudo piloto randomizado, controlado, paralelo, de dois bracos.
O estudo foi projetado de acordo com as recomendacdes do grupo CONSORT (Consolidated
Standards of Reporting Trials), extensdo para ensaios de tratamentos ndo farmacoldgicos, como
reabilitacdo, e a extensdo para o relatério de estudos piloto!#-2°,

O protocolo do estudo foi registrado na plataforma REBEC (RBR-656kdr2 Efficacy
of Diaphragmatic Release on airflow in individuals with Parkinson's Disease: randomized
controlled clinical trial- UTN code: U1111-1301-5234). Nao houve mudancas no protocolo do

estudo registrado.
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Local do estudo
Nos conduzimos o estudo em 2023 e 2024, no centro de reabilitacdo do Hospital

Adriano Jorge, em Manaus, Amazonas, Brasil.

Participantes

Os participantes do estudo foram adultos com diagnostico de DP em estégio inicial
(escala de Hoen & Yahr modificado 0-2), em tratamento médico farmacoldgico regular para
DP com o uso de Levodopa, apresentando condicGes fisicas e de compreensao para a realizacdo
da pesquisa, que ndo fumassem, ndo tivessem doencas respiratdrias ou outras doengas
neuroldgicas diagnosticadas. Nos excluimos do estudo participantes que faltassem ha 3 sessoes

continuas e aqueles que ndo conseguissem realizar os testes adequadamente.

Recrutamento

Realizamos ampla divulgacdo em redes sociais, em clinicas de doencas neuroldgicas,
no ambulatério de Doencas Neuroldgicas do Ambulatério Aradjo Lima (AAL), no hospital
Adriano Jorge, em centros de idosos e centros de atencdo especializada, em busca ativa com
pacientes e profissionais da salide em Manaus, Amazonas.

Aspectos éticos

Os pacientes foram informados do estudo e, se concordassem, assinavam o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), conforme as determinacdes estabelecidas pelo
comité de ética em Pesquisa (CEP) envolvendo os seres humanos (parecer de aprovacdo ética:
CAAE: 70587223.9.0000.5020, parecer N° 6.317.214).

Intervencdes

Um Fisioterapeuta Osteopata com mais de 20 anos de experiéncia realizou em todos
os participantes ou a liberacdo miofascial diafragmatica por meio da técnica de streching ou a
conduta placebo, em 10 sessdes, duas vezes por semana.

Conforme demonstrado na Figura 1, o participante foi posicionado na maca em
decubito supino, com os membros inferiores flexionados, e com um travesseiro sob a cabecga
para relaxar os tecidos do plano anterior do abdémen. O fisioterapeuta se posicionou na altura

da cabeca do participante, voltado para os seus pés, com o antebrago alinhado com o ombro do
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participante, e colocou as duas mé&os, com o lado ulnar do hipotenar e os quatro dedos
firmemente apoiados na borda inferior do bordo cubital da sétima a décima cartilagem da
costal11'12'17'18.

O participante foi solicitado a realizar 10 respirac6es profundas, repetindo 4 ciclos de
4 respiragdes com intervalo de 1 minuto. Durante as inspiracdes e expiragdes, as maos do
Fisioterapeuta acompanharam a movimentacao do gradil costal do participante.

Conforme demonstrado na Figura 2, na técnica de liberacdo Miofascial do Diafragma,
durante a inspiracdo, o Fisioterapeuta exerceu tracdo no sentido craniano, mobilizando os
angulos costais na direcdo pdstero anterior, acompanhando a inspiracdo normal do participante,
a fim de aumentar a expansio do torax, por meio do alongamento do Diafragmal?!21"18 Na
expiracdo, as maos do Fisioterapeuta foram aprofundadas em direcdo a borda interna do torax,
mantendo a resisténcia exercida durante toda a expiragio!21"18,

Para a conduta placebo, o Fisioterapeuta ndo exerceu nenhuma forgca ou tracdo, apenas

acompanhou com as méos as 10 inspiracOes realizadas pelo paciente.

Figura 1 — Posicionamento do Fisioterapeuta para a realizacdo da técnica de liberacao
miofascial do Diafragma ou da conduta placebo. Fonte: Autores. Foto com permissdo do
participante.
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Figura 2 — Posicionamento do Fisioterapeuta para a realiza¢éo da técnica de

liberacdo miofascial do Diafragma. Fonte: Autores. Foto com permissdo do

Protocolo experimental

Os participantes inicialmente foram submetidos a anamnese com foco nos sintomas,
historico atual da doenca, medicamentos e comorbidades. Em seguida, foram submetidos a uma
avaliacdo antropomeétrica para calcular o indice de massa corporal (IMC).

Antes e ap0s cada sessdo foi realizada medicdo da saturacdo periférica de oxigénio,
frequéncia cardiaca (FC), pressdo arterial (PA), frequéncia respiratoria (FR), dispneia,
perimetria do toérax, e medida de PFE. Na primeira e na décima sessdo foi realizado a
espirometria e manovacuometria.

Todos os participantes avaliados foram orientados a se abster de cafeina e qualquer
bebida estimulante ou alcodlica, bem como evitar esforco moderado ou excessivo no dia
anterior aos testes e continuar tomando sua medicacdo habitual.

Os participantes foram acomodados confortavelmente em uma sala com ar
condicionado no dia da intervencdo, onde a temperatura variou de 22°C a 24°C, e a umidade
relativa foi mantida entre 50% e 60%.

As avaliagOes e as sessdes aconteceram individualmente. O Fisioterapeuta que realizou
as condutas foi 0 mesmo, e diferente do Fisioterapeuta que realizou as avaliagcGes.

Medidas de desfecho

Nos analisamos parametros da funcédo pulmonar, como o volume expiratorio for¢ado

de 1 segundo (VEF1), a capacidade vital forgada (CVF), o PFE (pico de fluxo expiratério) e a
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FMR. Para as aferi¢des, realizamos teste espirométrico com o aparelho da marca Cardinal
Health, modelo Microlab V002ML3500, e manuovacuometria com 0 manovacudometro
analogico WIKA MV 300®, de acordo com os critérios de qualidade da American Thoracic
Society (ATS)/European Respiratory Society (ERS), na avaliacédo e ao final da 10 sessao. Apds
cada sessdo mensuramos o pico de fluxo expiratorio (PFE) e a forca muscular respiratoria
(FMR).

NOs coletamos dados demograficos, sexo, idade (anos), peso e altura para o IMC, data

do diagnostico da DP, e medicamentos em uso.

Variaveis de interesse
Variavel independente (preditora): Técnica de liberacdo miofascial do diafragma.
Variaveis dependentes (desfecho): VEF1, CVF e FMR.

Tamanho amostral
Para o tamanho da amostra do estudo piloto, como ndo havia estudos semelhantes em
individuos com DP, utilizamos como base um estudo piloto com a mesma técnica'’, que avaliou

14 participantes com DPOC. Sendo assim, nossa amostra foi constituida de 14 participantes.

Randomizacéo
No primeiro dia de avaliacdo, aleatoriamente, alocamos 0s participantes nos grupos
(Gl ou GC) por meio de randomizacdo simples, do tipo sorteio (o participante poderia sortear

0 numero 2, para Gl, e o nimero 1, para GC).

Cegamento
O estudo foi cegado para o participante, que ndo sabia se estava no GC ou no GlI, e

para o estatistico que realizou as analises dos dados.

Adesao

A adesdo ao tratamento foi analisada pela participagdo nas 10 sessoes.

Controle de Viés
Desenhamos o piloto do ensaio clinico o mais cuidadosamente possivel, para reduzir

ou evitar erros sistematicos.
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Para evitar o viés de informacdo e de precisdo, 0 mesmo pesquisador realizou as
intervencdes e outro mesmo pesquisador realizou as medigfes, de acordo com normas
padronizadas, com utilizacdo de instrumentos validados e calibrados.

Para evitar o viés de alocacdo, os participantes foram randomicamente alocados em
cada um dos grupos, e o pesquisador que fez a analise dos dados ndo sabia qual eram 0s grupos.

Para evitar o viés de atrito, que poderia ocorrer pelo dropout e desbalanco entre o
numero de participantes em cada grupo, caso existam desisténcias, novos participantes seriam
incluidos até que a amostra prevista estivesse completa.

Para evitar o viés de amostragem foi realizada uma ampla divulgacdo da pesquisa,
objetivando selecionar uma amostra a mais abrangente e representativa possivel. O objetivo foi
aproximar a populacédo acessivel ao estudo da populacéo alvo pretendida.

Para reduzir o viés de Atribuicdo, analisamos os dados por intencdo de tratar, ou seja,
todos os participantes foram analisados no grupo para o qual foram originalmente alocados,
independentemente de sua adesdo ao protocolo ou se completaram o estudo conforme

planejado.

Andlise estatistica

O software Excel, 2016, foi utilizado na construcdo das bases de dados para as
variaveis de caracterizagdo do perfil sociodemografico e clinico. As informagdes contidas nas
bases de dados foram transferidas para o pacote estatistico SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) — versdo 24.0, formalizando dois (2) arquivos de dados (arquivos.sav — SPSS)
contendo as informacdes do instrumento de coleta de dados utilizados na presente pesquisa.

As variaveis estudadas foram mensuradas nos niveis das escalas: nominal e continuas.
Inicialmente, efetuou-se a codificacdo das variaveis pertinentes e se procedeu consisténcia dos
dados. Para o levantamento do perfil sociodemografico em relagdo as varidveis inerentes ao
objeto de estudo, procedeu-se a analise estatistica descritiva através da construcao de tabelas de
frequéncias conjuntas (cruzamentos de variaveis - tabelas de dupla entrada) e graficos
estatisticos resultantes, céalculo de medidas descritivas para as variaveis quantitativas ou
numericas.

Os dados foram analisados utilizando o teste t de Student para comparar as médias, o
teste Qui-quadrado para comparar as propor¢des entre 0s grupos, analise de variancia para
avaliar as variaveis de fungo pulmonar, FMR e PFE, comparando 0s momentos antes e depois,
e entre 0s grupos, a partir do teste de tukey para comparagdes multiplas. Os testes estatisticos

foram aplicados adotando-se nivel de 5% de significancia.
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Calculamos o tamanho amostral a partir dos resultados deste piloto com base na
capacidade de detectar uma diferenca de, pelo menos, 20% no valor do VEF1 (mudanca
clinicamente detectavel), a de 5%, poder (1-B) de 80%, e 95% de intervalo de confianc¢a (IC).

RESULTADOS

Este estudo piloto investigou a viabilidade de conduzir um ECR para analisar a eficacia
da técnica de liberacdo miofascial do diafragma para melhorar a funcéo pulmonar de individuos
com DP em estégio inicial. Os resultados deste piloto permitiram o calculo do tamanho amostral
para um estudo com maior poder estatistico, e validaram o protocolo de coleta de dados,
instrumentos e procedimentos.

Os participantes foram divididos em dois grupos contendo 7 participantes cada: Gl e
GC, conforme demonstrado na figura 3 - fluxograma.

30 % da amostra ndo completou as 10 sessdes, 2 do GC e 1 do GlI, sendo 0s motivos
relacionados a viagem e falta de dinheiro para o deslocamento ao hospital.

Nenhum participante queixou sensacdo de dispneia antes ou apds nenhuma sessdo.
Todos os participantes relataram se sentirem bem apds as sessdes, € nenhum evento adverso foi

relatado.
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Figura 3 — Fluxograma CONSORTE modificado para ensaios clinicos randomizados
individuais de tratamentos nao farmacologicos.

Avaliados para elegibilidade (n= 14)

—| Excluidos (n=0)

Randomicamente distribuidos (n= 14)

conduta placebo (n=7) Técnica de liberagdo miofascial do
Diafragma (n=7)

: J

y

N&o completaram 10 sessfes (n= 2) N&o completou 10 sessbes (n=1)
GC = 2 participantes — realizaram 8 Gl =1 participante — realizou 5
sessoes sessoes
Analisados (n =7) Analisados (n =7)
Excluidos para anélise (n=0) Excluidos para anélise (n=0)
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Caracteristicas da amostra

A tabela 1 apresenta um perfil sociodemogréfico comparativo entre os grupos de
participantes, com um total de 14 individuos (n = 7 em cada grupo). A idade média dos
participantes foi de 67,43 anos no grupo controle e 64,71 anos no grupo intervengao. OS
medicamentos mais utilizados foram Prolopa BD (50%) e Prolopa (35,7%). A maioria dos

participantes recebeu diagnéstico de DP ha 5 ou mais anos (71,4%).

Tabela 1: Estatistica descritiva das caracteristicas demogréficas e antropométricas
estratificadas por grupo.

. . . Controle (n=7) Intervencdo (n=7) Total (n = 14)

Perfil Sociodemografico = % = % = %
Faixa Etaria
52-61 1 14,3% 3 42,9% 4 28,6%
62-71 4 57,1% 3 42,9% 7 50,0%
72-81 1 14,3% 0 0,0% 1 7,1%
82-91 1 14,3% 1 14,3% 2 14,3%
Estado Civil
Casado 2 28,6% 5 71,4% 7 50,0%
Divorciado 2 28,6% 1 14,3% 3 21,4%
Solteiro 2 28,6% 1 14,3% 3 21,4%
Villva 1 14,3% 0 0,0% 1 7,1%
Medicamento em uso
Celestamine 1 14,3% 0 0,0% 1 7,1%
Clobopina 0 0,0% 1 14,3% 1 7,1%
Levodopa 1 14,3% 0 0,0% 1 7,1%
Losartana 2 28,6% 0 0,0% 2 14,3%
Pramipexol 1 14,3% 3 42,9% 4 28,6%
Prolopa 3 42,9% 2 28,6% 5 35,7%
Prolopa BD 3 42,9% 4 57,1% 7 50,0%
Prolopa DR 1 14,3% 0 0,0% 1 7,1%
Prolopa HD 0 0,0% 1 14,3% 1 7,1%
Medicamento em uso
Celestamine 1 14,3% 0 0,0% 1 7,1%
Clobopina 0 0,0% 1 14,3% 1 7,1%
Levodopa 1 14,3% 0 0,0% 1 7,1%
Tempo de diagndstico
Menos de 1 ano 1 14,3% 0 0,0% 1 7,1%
2 a4 anos 3 42,9% 0 0,0% 3 21,4%
5 ou mais 3 42,9% 7 100,0% 10 71,4%
Doencas Prévias
Diabetes 1 14,3% 0 0,0% 1 7,1%
Hipertenséo 3 42 9% 0 0,0% 3 21,4%
Hipotensdo 0 0,0% 1 14,3% 1 7,1%
N&o apresenta 4 57,1% 6 85,7% 10 71,4%

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).

A distribuicdo de sexo mostrou uma maior prevaléncia de homens no grupo
intervencdo (85,7%) em comparagdo com o grupo controle (57,1%). A tabela 2 mostra as

medidas descritivas para as variaveis idade, peso, altura, IMC e tempo de diagnostico em anos
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para os grupos. Foi possivel observar que os grupos foram homogéneos relativos a: idade, peso
e altura. Contudo, houve diferenca estatisticamente significativa (p<0.05) no IMC e no tempo
de diagnostico entre 0s grupos.

O Gl teve, em média, um tempo de diagndstico maior ([ = 9.43 anos) em comparagao
ao GC (1 = 5.43 anos). No GC, a mediana do tempo de diagndstico foi em torno de 7 anos. A
distribuicdo teve maior densidade entre 6 e 8 anos, indicando que a maioria dos diagnosticos
ocorreram nesse intervalo. Houve uma distribuigdo mais dispersa, com alguns outliers acima
de 10 anos. No GI, a mediana do tempo de diagnoéstico foi em torno de 6 anos. A distribuigao
teve uma maior densidade entre 5 e 7 anos, sugerindo uma concentragao de diagndsticos dentro

desse intervalo, com menor dispersdo em comparagdo ao GC, com menos outliers.

Tabela 2: Estatistica descritiva das caracteristicas demograficas e antropométricas
estratificadas por grupo.

Variavel Grupo  Média .IC 95% —— Mediana DP Minimo Maximo P-Valor®
Inferior Superior

dade Controle ) 67,43 57,43 77,43 64,00 10,81 52,00 85,00 0.615p¢
Intervengdo 64,71 56,64 72,79 64,00 8,73 56,00 83,00

Peso Controle ) 77,37 63,39 91,35 71,00 15,12 57,60 96,00 0.154 s
Intervencdo 67,57 61,46 73,68 70,00 6,60 58,00 74,00

Altura Controle ) 1,56 1,42 1,70 1,63 0,15 1,36 1,75 0.128ps
Intervencdo 1,67 1,59 1,75 1,70 0,08 1,58 1,78

IMC (Kg/m?) Controle ) 31,74 28,49 34,99 31,55 3,52 25,16 36,22 <.001*
Intervengdo 24,20 23,20 25,19 2422 1,08 23,04 26,04

Tempo de Controle 5,43 1,77 9,08 4,00 3,95 0,00 10,00 0.046*

Diagnostico (anos) Intervengdo 9,43 5,97 12,88 10,00 3,74 5,00 16,00

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).

Legenda: IMC- indice de massa corporal, DP- desvio padréo, m- metro.

Nota 1: Os resultados sdo baseados em linhas e colunas ndo vazias em cada subtabela mais interna.

Nota 2: O teste estatistico ndo considera a frequéncia do grupo “Sem informagéo”.

Nota 3: O IC da média assume que a distribuicdo amostral da média segue uma distribui¢do t com N-1 graus de
liberdade.

() Teste t para amostras independentes (p-valor<0.05).

*Valores Significativos; ns - Valores Nao Significativos.

Interpretacio do teste:

Ho: As médias observadas nio diferem significativamente entre os grupos e categorias.

Ha: As médias observadas diferem significativamente entre os grupos e categorias.

Decisdo: Como o valor de p computado é menor que o nivel de significancia alfa = 0,05, deve-se rejeitar a hipotese
nula Ho e aceitar a hipdtese alternativa Ha.

Resultados respiratorios

A tabela 3 mostra o resultado da analise de variancia da fungao pulmonar a partir dos
marcadores da andlise da espirometria. Observa-se que houve diferenca significativa (p<0.05)
entre os grupos na avaliagdo da funcdo pulmonar depois da interven¢do para a varidvel
Capacidade Vital For¢ada (CVF), de maneira que a média foi mais elevada no GI (n = 3,10 £

0,63). Houve diferenga significativa (p<0.05) entre os grupos na variavel volume expiratdrio
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forcado no primeiro segundo (VEF1) apds a intervencao, de maneira que a média foi mais

elevada no GI (n = 2,56 + 0,43).

Tabela 3: Analise de variancia da funcdo pulmonar a partir dos marcadores da analise da
espirometria.

Variavel Func¢do Pulmonar Grupo Média DP Minimo Méaximo P-Valor®
x Controle 2,56 0,84 1,45 3,69
oV Funcéo Pulmonar Antes Intervencio 311 0.45 247 3.78 0.156ns
Funcdo Pulmonar Depois Controle 2,12 0,80 131 3,45 0.025*
¢ P Intervencio 3,10 0,63 1,94 3,74 :
; Controle 77,14 7,84 6400 85,00
CVEPREV Fungdo Pulmonar Antes | o vencao 7557 1003 6500 95,00 0.750ns
Funcio Pulmonar Denois Controle 70,00 14,35 50,00 83,00 0.201
¢ P Intervencio 78,86 9,67 70,00 97,00 oo
x Controle 2,10 0,81 1,06 3,11
VErL Funcéo Pulmonar Antes Intervencio 2,60 0.67 170 3.44 0.231ns
Funcéo Pulmonar Depois Controle 1,84 0,74 1,07 3,09 0.045*
¢ P Intervencio 2,56 043 1,90 3,15 :
; Controle 77,71 12,16 57,00 94,00
VEFLPREV Fungdo Pulmonar Antes o vencso 7686 1478 59,00 10200  O-908n
Funcio Pulmonar Depois_ COMU0le 7371 1964 4700 98,00 0.419
¢ P Intervencio 80,71 1023 68,00 99,00 A4
~ Controle 81,14 10,53 64,00 92,00
VEFL/CVE Fungdo Pulmonar Antes | ovencso 8271 1184 6300 9700 O 797ms
Funcio Pulmonar Denois COTU0le 8643 744 7600 99,00 0214
¢ P Intervencio 7027 3173 1,90 94,00 oL
n Controle 100,71 12,09 82,00 114,00
VEFL/CVE-PREV Fungdo Pulmonar ANMeS  |ntervencao 10200 1534 77,00 12300 8%
Funcio Pulmonar Denois_ COUOle 10514 1129 9200 12000 .
¢ P Intervenco 98,71 13,39 82,00 115,00 e
) Controle 371 2,00 150 7,07
- Funcéo Pulmonar Antes Intervengio 454 2.8 165 9,60 0.534ns
Funcéao Pulmonar Depois Controle 4,07 2,22 L7l 8,31 0.319
¢ P Intervencio 556 3,08 3,44 12,18 54
; Controle 4157 1351 27,00 67,00
PEE.PREV Fungdo Pulmonar ANMeS  |ntervencao 46,57 3407 17,00 11600 /%4
Funcio Pulmonar Denois_ COTUOle 5400 2205 2800 87,00 0.795
¢ P Intervencio 57,86 31,36 32,00 110,00 /9ons
x Controle 2,13 1,16 0,72 3,62
Funcéo Pulmonar Antes Intervencio 3.06 153 103 4.88 0.226ns
FEF25/75%
Funcdo Pulmonar Depois Controle 2,30 1,08 1,14 3,95 0.333
¢ P Intervencio 2,86 098 154 3,90 239ms
] Controle 8029 27,46 4100 112,00
FEE25/759% PREV Fundo Pulmonar Antes o \encio  88.86  39.43 3300 13800  O045ms
. . Controle 93,71 43,73 4500 150,00
Fungdo Pulmonar Depois 0.901ns

Intervencdo 96,71 44,88 46,00 180,00

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).

Nota 1: Os resultados sdo baseados em linhas e colunas nio vazias em cada subtabela mais interna.

Nota 2: O teste estatistico ndo considera a frequéncia do grupo “Sem informagao”.

(M Teste ANOVA (p-valor<0.05).

*Valores Significativos; ns - Valores Ndo Significativos.

Interpretacao do teste:

Ho: As médias observadas nio diferem significativamente entre os grupos e categorias.

Ha: As médias observadas diferem significativamente entre os grupos e categorias.

Decisdo: Como o valor de p computado é menor que o nivel de significancia alfa = 0,05, deve-se rejeitar a hipotese
nula Ho e aceitar a hip6tese alternativa Ha.
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A Figura 4, apresenta a andlise de variancia (ANOVA) para a CVF antes e depois da
intervencdo nos GC e Gl. As médias de CVF sdo representadas por pontos (azuis e vermelhos)
e estdo contidas em IC (linhas vermelhas superior e inferior). A linha verde indica a média geral
de CVF ao longo das avaliagcbes. Em caso de variacdo significativa da média observada,
ultrapassando os IC, o ponto azul se torna vermelho. Os IC ajudam a visualizar a variagdo dos
dados e a precisdo das estimativas de média.

Na Figura 4, os pontos que ultrapassam o IC indicam variacdes significativas. Foi
possivel observar que, no Gl, ha uma tendéncia de melhoria da CVF ap0s a intervencao,
enquanto no GC, os valores permanecem mais consistentes com os valores iniciais, sem grandes
mudancas. Foi possivel observar que houve uma diferenca significativa na CVF. O Gl
apresentou uma melhora na média de CVF (3,10 L = 0,63).

A figura 5 apresenta a analise de variancia (ANOVA) para o VEF1 antes e depois da
intervencdo nos GC e GI. Foi possivel observar variacao significativa da média observada apds
aintervencao de liberacdo Miofascial no Gl comparado ao GC (p < 0,05). O Gl apresentou uma
melhora na média do VEF1 (2,56 L + 0,43) apds a intervencgdo, sugerindo que a técnica pode
ajudar a melhorar o VEFI de pacientes com DP. E importante considerar esses achados no
contexto de um estudo piloto, que requer confirmacdo por estudos maiores para validar os
efeitos observados.

Figura 4: Analise de variancia da capacidade vital forcada.

ANOM Normal com Dois Fatores para VEF1
a=0.05

Efeitos de Interacdo

02 0.2646

0.0 ® 'y 0
-0.2

Efeito

-0.2646

Fungdo Pulmonar Fungdo Pulmonar Antes  Fungdo Pulmonar Depois ~ Fungdo Pulmonar Antes  Fungdo Pulmonar Depois

Grupo Controle Intervengao
Efeitos Principais para Grupo Efeitos Principais para Fun¢do Pulmonar
2.6
2.6 n
25396 2.5396
< 2.4 < 24 T
S S
o 2.275 ) 2.275
S 22 = 22 .
200 = 2.0104 2.0 2.0104
Controle Intervencéo Fungdo Pulmonar Antes Fungdo Pulmonar Depois
Grupo Funcéo Pulmonar

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).
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Figura 5. Andlise de variancia do volume expiratorio forgado no primeiro segundo.

ANOM Normal com Dois Fatores para VEF1
a=0.05

Efeitos de Interagdo

0.2646
0.2

Efeito

0.0 ® 'y 0
-0.2

-0.2646

Funcdo Pulmonar Funcdo Pulmonar Antes  Fungdo Pulmonar Depois ~ Funcdo Pulmonar Antes  Funcdo Pulmonar Depois

Grupo Controle Intervencgao
Efeitos Principais para Grupo Efeitos Principais para Fun¢éo Pulmonar
2.6
2.6 n
2.5396 2.5396
© 24 g 24 .
@® 2275 @O 2275
s 22 = 22 .
2.0 n 2.0104 20 2.0104
Controle Intervencéo Funcdo Pulmonar Antes Fungao Pulmonar Depois
Grupo Funcéo Pulmonar

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).

O Teste de Tukey consiste em comparar todos os possiveis pares de médias e se baseia
na diferenca minima significativa (DMS), considerando os percentis do grupo. No calculo da
DMS utiliza-se também a distribuicdo da amplitude estudentizada, o quadrado médio dos
residuos da ANOVA e o tamanho amostral dos grupos. Observa-se na tabela 4 que houve
diferenca significativa entre os Gl e GC para a variavel CVF no bloco de avaliacdo da fungéo
pulmonar depois, de maneira que a média apresentou uma diferenca de 0,986 no Gl se
comparada ao GC. O mesmo ocorre para a varidvel VEF1, de maneira que a média desta
varidvel apresentou uma diferenca de 0,724 no Gl se comparada ao GC. As demais
comparagdes ndo apresentaram diferencas significativas (p>0.05).

As figuras 6 e 7, apresentam as diferencas de médias entre os GC e Gl para a variavel
CVF, utilizando o teste de Tukey. Esses graficos ajudam a identificar quais grupos especificos
apresentaram diferencas estatisticas significativas.

A diferenca de médias para a CVF entre os grupos foi de 0,986 L a favor do Gl. Isso
sugere que a liberacdo Miofascial do diafragma pode ser eficaz em aumentar a capacidade
respiratéria em comparacdo ao tratamento placebo. No caso do VEF1, a diferenca foi de 0,724

L, também favorecendo o Gl, o que reforca a eficacia da intervencéo.
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Tabela 4: Teste de tukey para comparacdo das médias dos marcadores da analise da
espirometria para avaliacdo da funcdo pulmonar antes e depois, entre 0s grupos controle e

intervencao.

Variavel Grupos Diferenca de Médias EP da Diferenca 1IC 95% Valor-T  Ptukey
Funcdo Pulmonar Antes

CVF Intervencdo - Controle 0,547 0,362 (-0,241;1,336) 1,51  0,156ns
CVF-PREV Intervencdo - Controle -1,570 4,810 (-12,06;8,91) -0,33  0,750ns
VEF1 Intervencdo - Controle 0,501 0,398 (-0,365; 1,368) 1,26  0,231ns
VEF1-PREV Intervencdo - Controle -0,860 7,230 (-16,62; 14,91) -0,12  0,908ns
VEF1/CVF Intervencdo - Controle 1,570 5,990 (-11,48;14,62) 0,26  0,797ns
VEF1/CVF-PREV Intervencdo - Controle 1,290 7,380 (-14,80; 17,37) 0,17 0,865ns
PFE Intervencdo - Controle 0,840 1,310 (-2,01; 3,69) 0,64  0,534ns
PFE-PREV Intervencdo - Controle 5,000 13,900 (-25,2; 35,2) 0,36  0,724ns
FEF25/75% Intervencdo - Controle 0,927 0,726 (-0,654;2,508) 1,28  0,226ns
FEF25/75%-PREV Intervencdo - Controle 8,600 18,200 (-31,0; 48,1) 0,47  0,645ns
Funcéo Pulmonar Depois

CVF Intervencdo - Controle 0,986 0,386 (0,145;1,826) 2,55  0,025*
CVF-PREV Intervencdo - Controle 8,860 6,540 (-5,39; 23,11) 1,35  0,201ns
VEF1 Intervencdo - Controle 0,724 0,324 (0,019; 1,430) 2,24 0,045*
VEF1-PREV Intervencdo - Controle 7,000 8,370 (-11,23;25,23) 0,84  0,419ns
VEF1/CVF Intervencdo - Controle -16,200 12,300 (-43,0; 10,7) -1,31  0,214ns
VEF1/CVF-PREV Intervencéo - Controle -6,430 6,620 (-20,85; 7,99) -0,97  0,351ns
PFE Intervencdo - Controle 1,490 1,440 (-1,64; 4,62) 1,04 0,319
PFE-PREV Intervencdo - Controle 3,900 14,500 (-27,7; 35,4) 0,27  0,795ns
FEF25/75% Intervencdo - Controle 0,556 0,551 (-0,646; 1,757) 1,01 0,333ns
FEF25/75%-PREV Intervencéo - Controle 3,000 23,700 (-48,6; 54,6) 0,13 0,901ns

Nivel de confianga individual = 95,00%

Figura 6: Teste de tukey para comparacdo das médias da capacidade vital forcada, entre os
grupos controle e intervencao.

Intervencéo - Controle

Se um intervalo ndo contiver o zero, as médias correspondentes serdo significativamente

diferentes.

ICs Simultineos de 95% de Tukey
Diferengas de Médias para CVF

0,986

0.0

0.5

1.0

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).
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Figura 7. Teste de tukey para comparacdo das médias da capacidade vital for¢ada, entre os
grupos controle e intervencao.

ICs Simultineos de 95% de Tukey
Diferengas de Médias para VEF1

0,724 ‘

Intervengdo - Controle

0,0 0,2 0.4 0,6 0.8 1,0 1,2 1.4 1.6

Se um intervalo ndo contiver o zero, as médias correspondentes serdo significativamente
diferentes.

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).

A tabela 5, mostra o resultado da anélise de variancia da FMR, a partir da avaliacdo
das Pressdes Inspiratorias e Expiratorias Méaximas (PIMAX e PEMAX) entre os GC e Gl.
Observa-se gue ndo houve diferenca significativa (p>0.05) entre os blocos antes e depois da

intervencéo.
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Tabela 5: Analise de variancia das médias da forca muscular respiratoria, a partir da avaliagéo
das Pressdes Inspiratorias e Expiratorias Maximas (PIMAX e PEMAX) entre 0s grupos
controle e intervengao.

Variavel Grupo Bloco Média DP Minimo Maximo P-Valor®
Antes 64.3 215 30 100
BIMAX CEEE Depois 65.7 11.3 50 80 0.879
Intervencio Antes 60.0 20.0 40 80 0531
& Depois 67.1 214 40 100 '
Antes 65.7 20.7 40 100
. CEEE Depois 67.1 21.4 40 100 0.901
PEMAX
ntervencio Antes 52.9 18.9 40 80 0312
¢ Depois 64.3 215 40 100 '

Nota. O IC da média assume que a distribuicdo amostral da média segue uma distribuicdo t com N-1 graus de
liberdade.

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).

Nota 1: Os resultados s&o baseados em linhas e colunas ndo vazias em cada subtabela mais interna.

Nota 2: O teste estatistico ndo considera a frequéncia do grupo “Sem informagdo”.

@ Teste ANOVA (p-valor<0.05).

*Valores Significativos; ns - Valores Nao Significativos.

Interpretacdo do teste:

Ho: As médias observadas ndo diferem significativamente entre os grupos e categorias.

Ha: As médias observadas diferem significativamente entre os grupos e categorias.

Decisdo: Como o valor de p computado é menor que o nivel de significancia alfa = 0,05, deve-se rejeitar a hipotese
nula Ho e aceitar a hipdtese alternativa Ha.

As figuras 8 e 9, permitem visualizar a interacdo entre os fatores e os efeitos principais
de cada fator individualmente, ajudando a identificar se ha diferencas significativas entre os
grupos e blocos analisados. O grafico superior mostra os efeitos de interacéo entre os blocos
(Antes e Depois) e os grupos (GC e GI). O eixo vertical representa o efeito, variando de -10 a
10, enquanto o eixo horizontal representa o0s blocos e grupos. As linhas vermelhas indicam os
limites de controle superior e inferior (7,42 e -7,42, respectivamente), e a linha verde representa
a média dos efeitos. O grafico inferior esquerdo mostra os efeitos principais para o grupo (GC
e GI). O eixo vertical representa a média, variando de 55 a 70, enquanto o eixo horizontal
representa os grupos. As linhas vermelhas indicam os limites de controle superior e inferior

(71,71 e 56,87, respectivamente), e a linha verde representa a média dos efeitos.
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Figura 8. Andlise de variancia da forca muscular respiratéria, a partir da avaliacdo das Pressdes
Inspiratérias Maximas (PIMAX) entre 0s grupos controle e intervencao.

ANOM Normal com Dois Fatores para FMR - Pimax
a = 0,05

Efeitos de Interacao

10
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2 [] L]
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Grupo Controle Intervencao
Efeitos Principais para Grupo Efeitos Principais para Bloco
71,71 71,71
70 70
S S r
@* 65 ° . 64,29 o> 65 Iy 64,29
= =
60 60
56,87 56,87
55 55
Intervencgéo Antes Depois

Controle
Bloco

Grupo

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).

Figura 9: Andlise de variancia da forca muscular respiratoria, a partir da avaliacao das Pressdes
Expiratérias Maximas (PEMAX) entre os grupos controle e intervencéo.

ANOM Normal com Dois Fatores para FMR - Pemax
a = 0,05

Efeitos de Interacéo
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Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).
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Para todos os pares analisados, os valores de p s&o maiores que 0,05, indicando que
ndo houve diferencas estatisticamente significativas entre as médias dos grupos comparados.
Portanto, a hipotese nula (Ho: Os pares de médias ndo apresentam diferencas significativas) néo
foi rejeitada para nenhuma das comparages. 1sso sugere que, para essas variaveis especificas,
a liberacdo Miofascial do diafragma ndo gerou uma mudanca suficiente para ser considerada
efetiva em termos estatisticos, embora os valores médios sejam mais elevados no Gl

A Tabela 6, mostra os dados do Teste de tukey para comparacdo das medias da forca
muscular respiratoria, a partir da avaliagdo da PIMAX e PEMAX entre o0 GC e Gl, antes e ap0s

a sessdo, demonstrando que ndo houve variancia.

Tabela 6: Teste de tukey para comparacao das médias da forca muscular respiratéria, a partir
da avaliacéo das Pressdes Inspiratorias e Expiratorias Maximas (PIMAX e PEMAX) entre 0s
grupos controle e intervencdo, antes e apds a sessao.

Variavel Grupos Diferenca de Médias  EP da Diferenca 1IC 95% Valor-T  Prukey
Peméx

Antes Intervencdo - Controle -12,9 10,6 (-35,9; 10,2) -1,21  0,248ns
Depois Intervencdo - Controle -2,9 11,5 (-27,8; 22,1) -0,25 0,807
Pimax

Antes Intervencdo - Controle -4.3 11,1 (-28,5; 19,9) -0,39 0,706
Depois Intervencdo - Controle 1,43 9,15 (-18,50; 21,36) 0,16 0,878

Nivel de confian¢a individual = 95,00%.

Nota. O IC da média assume que a distribuicdo amostral da média segue uma distribui¢do t com N-1 graus de
liberdade.

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).

Nota 1: Os resultados séo baseados em linhas e colunas ndo vazias em cada subtabela mais interna.

Nota 2: O teste estatistico ndo considera a frequéncia do grupo “Sem informagao”.

@ Teste de Tukey (p-valor<0.05).

*Valores Significativos; ns - Valores N&o Significativos.

Interpretacdo do teste:

Ho: Os pares de médias ndo apresentam diferencas significativas.

Ha: Os pares de médias apresentam diferencas significativas.

Decisdo: Como o valor de p computado é menor que o nivel de significancia alfa = 0,05, deve-se rejeitar a hipotese
nula Ho e aceitar a hip6tese alternativa Ha.

A tabela 7, mostra a analise de variancia das médias do PFE entre os grupos GC e Gl,
antes e depois de cada sesséo. Para todas as sessdes e comparagOes entre "Antes" e "Depois”,
em ambos os grupos (Controle e Intervencédo), os p-valores sdo maiores que 0.05, indicando
que ndo houve diferencas estatisticamente significativas entre as médias antes e depois das
sessOes. Cada variavel foi consistentemente verificada como "ndo significativa" (ns), sugerindo
que as intervengdes ou periodos ndo resultaram em mudancas significativas nas medidas

analisadas.
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Tabela 7: Andlise de variancia das medias do fluxo expiratorio entre os grupos controle e
intervencdo, antes e depois de cada sessao.

Variavel / Grupo Sesséo Média DesvPad Minimo Maximo P-Valor®
Controle
Sessdo 1 Antes 302.9 115.7 140.0 500.0 0.874ns
Depois 292.9 115.9 140.0 430.0 '
Sessao 2 Antes 337.1 128.7 130.0 520.0 0.915.
Depois 344.3 116.7 180.0 450.0 '
Sessao 3 Antes 371.4 125.0 170.0 510.0 0.854n¢
Depois 358.6 130.1 150.0 510.0 '
Sessdo 4 Antes 382.9 87.3 270.0 490.0 0.4881
Depois 344.3 112.8 240.0 480.0 '
Sessao 5 Antes 380.0 101.7 270.0 520.0 05501
Depois 348.6 89.0 240.0 450.0 '
Sessdo 6 Antes 368.6 101.2 240.0 490.0 0.897 ne
Depois 361.4 100.4 250.0 470.0 '
Sessdo 7 Antes 3714 107.6 260.0 530.0 0841
Depois 382.9 101.3 250.0 480.0 '
Sessdo 8 Antes 368.6 100.1 260.0 510.0 0.899«
Depois 375.7 106.9 240.0 510.0 '
Sessdo 9 Antes_ 380.0 95.4 260.0 500.0 0.7561
Depois 365.7 70.7 240.0 460.0 '
Sessdo 10 Antes 385.7 111.3 250.0 500.0 0.824n¢
Depois 372.9 100.3 200.0 490.0 '
Intervencio
Sessdo 1 Antes 337.1 191.9 180.0 700.0 0.8961¢
Depois 350.0 167.2 200.0 670.0 '
Sessdo 2 Antes 385.7 168.4 240.0 670.0 0.961nc
Depois 390.0 154.5 220.0 650.0 '
Sessdo 3 Antes 392.9 152.1 250.0 660.0 0,728
Depois 364.3 148.5 200.0 640.0 '
Sessdo 4 Antes 404.3 182.4 200.0 680.0 0.988¢
Depois 405.7 169.9 230.0 710.0 '
Sessdo 5 Antes 412.9 190.2 230.0 740.0 0.792ns
Depois 385.7 186.2 190.0 740.0 '
Sessdo 6 Antes 357.1 237.2 0.0 750.0 0.991
Depois 358.6 228.3 0.0 720.0 '
Sessao 7 Antes 358.6 226.9 0.0 740.0 0.9075
Depois 344.3 221.2 0.0 700.0 '
Sessdo 8 Antes 380.0 233.2 0.0 740.0 0.899,
Depois 364.3 219.7 0.0 690.0 '
Sessdo 9 Antes 377.1 230.2 0.0 710.0 1,000
Depois 377.1 246.8 0.0 760.0 '
Sessdo 10 Antes 382.9 234.4 0.0 760.0 0.947ns
Depois 374.3 238.3 0.0 760.0 '

liberdade.

Nota. O IC da média assume que a distribuicdo amostral da média segue uma distribui¢do t com N-1 graus de

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).

Nota 1: Os resultados sdo baseados em linhas e colunas ndo vazias em cada subtabela mais interna.

Nota 2: O teste estatistico ndo considera a frequéncia do grupo “Sem informacdo”.

@ Teste ANOVA (p-valor<0.05).

*Valores Significativos; ns — Valores Ndo Significativos.

Interpretacdo do teste:

Ho: As médias observadas ndo diferem significativamente entre os grupos e categorias.
Ha: As médias observadas diferem significativamente entre os grupos e categorias.

Decisao: Como o valor de p computado é menor que o nivel de significancia alfa = 0,05, deve-se rejeitar a hipotese
nula Ho e aceitar a hip6tese alternativa Ha.

A tabela 8 mostra o Teste de tukey para comparacdo das médias do PFE entre os

grupos, antes e depois de cada sessdo, demonstrando que apds cada sessao ndo houve diferenca.
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Tabela 8: Teste de tukey para comparacdo das médias do fluxo expiratorio entre 0s grupos
controle e intervencdo, antes e depois de cada sessao.

Variavel Grupos Diferenca de Médias EP da Diferenca 1C 95% Valor-T  Prukey
Controle

Sessdo 1 Depois — Antes -10.0 61.9 (-144.9; 124.9) -0.16  0.874ns
Sessdo 2 Depois — Antes 7.1 65.7 (-135.9; 150.2) 0.11 0.915ns
Sessdo 3 Depois — Antes -12.9 68.2 (-161.4; 135.7) -0.19  0.854ns
Sessdo 4 Depois — Antes -38.6 53.9 (-156.1; 78.9) -0.72  0.488ns
Sessao 5 Depois — Antes -31.4 51.1 (-142.7; 79.8) -0.62 0.550ns
Sessao 6 Depois — Antes -7.1 53.9 (-124.6; 110.3) -0.13 0.897ns
Sessao 7 Depois — Antes 114 55.9 (-110.3; 133.1) 0.20 0.841ns
Sessao 8 Depois — Antes 7.1 55.3 (-113.4; 127.7) 0.13 0.899ns
Sessdo 9 Depois — Antes -14.3 449 (-112.1; 83.5) -0.32  0.756ns
Sessdo 10 Depois — Antes -12.9 56.6 (-136.3; 110.5) -0.23  0.824ns
Intervencio

Sessao 1 Depois — Antes 129 96.2 (-196.8; 222.5) 0.13 0.896ns
Sessao 2 Depois — Antes 4.3 86.4 (-183.9; 192.5) 0.05 0.961ns
Sessao 3 Depois — Antes -28.6 80.3 (-203.6; 146.5) -0.36 0.728ns
Sessdo 4 Depois — Antes 1.4 94.2 (-203.8; 206.7) 0.02 0.988ns
Sessdo 5 Depois — Antes -27 101 (-246; 192) -0.27 0.792ns
Sessdo 6 Depois — Antes 1 124 (-270; 273) 0.01 0.991ns
Sessao 7 Depois — Antes -14 120 (-275; 247) -0.12 0.907ns
Sessao 8 Depois — Antes -16 121 (-280; 248) -0.13 0.899ns
Sessao 9 Depois — Antes 0 128 (-278; 278) 0.00 1.000ns
Sessdo 10 Depois — Antes -9 126 (-284; 267) -0.07 0.947ns

Nivel de confianca individual = 95,00%.

Nota. O IC da média assume que a distribuicdo amostral da média segue uma distribui¢do t com N-1 graus de
liberdade.

Fonte: Protocolo de pesquisa (2024).

Nota 1: Os resultados séo baseados em linhas e colunas ndo vazias em cada subtabela mais interna.

Nota 2: O teste estatistico ndo considera a frequéncia do grupo “Sem informagao”.

@ Teste de Tukey (p-valor<0.05).

*Valores Significativos; ns — Valores Nao Significativos.

Interpretacdo do teste:

Ho: Os pares de médias ndo apresentam diferencas significativas.

Ha: Os pares de médias apresentam diferencas significativas.

Decisdo: Como o valor de p computado é menor que o nivel de significancia alfa = 0,05, deve-se rejeitar a hipotese
nula Ho e aceitar a hipdtese alternativa Ha.

Tamanho amostral para o ECR definitivo

Com os resultados do estudo piloto, baseado na variabilidade do VEF1, foi possivel
calcular o tamanho da amostra com =0,2, poder de 80% para detectar uma diferenca de, pelo
menos, 20% no valor do VEF1, caso ele exista, mudanca clinicamente detectavel, com o de
5%, e 95% de IC, considerando o desvio padrdo do VEF1 (0,3), e uma correlacdo intra individuo
estimada de 0,5. O desvio padréo ajustado foi calculado para refletir o formato crossover,
reduzindo a variabilidade interindividual. Desta forma, o ECR definitivo do tipo Crossover ira
requerer 24 participantes no total (12 participantes para cada grupo do estudo).

O desenho do ECR do tipo Crossover reduz o nUmero necessario de participantes ao
utilizar comparagdes dentro do mesmo individuo, sendo mais eficiente para detectar diferencas

significativas.
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A formula para calcular o tamanho amostral em um estudo crossover foi derivada do
teste para médias pareadas, no qual cada participante atua como seu proprio controle. A

variabilidade é ajustada pela correlacdo intra individuo (p):

2 2
[Efx_-'i:‘ + E:-'"} "2 T ajustado
&2

=

Onde:

e Zu»: valor critico da distribuicdo normal para o nivel de significancia (¢=0,05)
e Zg: valor critico da distribuicdo normal para o poder (1—=0,8)
e Gajustado: desvio padrdo ajustado considerando a correlacdo intra individuo:

Tajustado = T * Y/ 1—p

¢ Onde 6 ¢ o desvio padrio observado no piloto, e p é a correlagdo intra individuo.

e A: diferengca minima clinicamente detectavel (20% no caso).

No caso do estudo:
e 0=0,3\sigma = 0,36=0,3 (desvio padrdao do VEF1 no piloto).
e A=0,2\Delta = 0,2A=0,2 (diferen¢a minima clinicamente relevante).

e p=0,5\rho = 0,5p=0,5 (correlagdo intra individuo estimada).

O tamanho amostral calculado foi 24 participantes no total, o que foi
significativamente menor do que no formato paralelo.

Se fosse um ensaio clinico paralelo, de dois bragos, o tamanho da amostra necessario
por grupo seria de 18 participantes por grupo, totalizando 36 participantes. Este calculo
garantiria um poder de 80% e um nivel de significancia de 5% para detectar uma diferenca
minima de 20% no VEF1. Acrescentando 20% a mais, pelas possiveis perdas, o total seria de
44 participantes, 22 em cada grupo. Contudo, num ensaio clinico paralelo com dois bracos,
além da amostra maior, ainda haveria o problema de possiveis desbalangos de covaridveis

importantes entre os grupos.
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Viabilidade

O piloto demonstrou que é possivel conduzir um ECR com a LIMIDI em individuos
com DP, mesmo com limita¢cfes logisticas e financeiras. Os motivos de perda (logisticos e
financeiros) precisam ser abordados em futuros ensaios. Nao houve eventos adversos,

reforcando a seguranga da técnica e sua aplicabilidade em pacientes vulneraveis.

DISCUSSAO

Este Estudo piloto avaliou a viabilidade de realizar um ERC para analisar a eficacia da
técnica de liberacdo miofascial do diafragma para melhorar parametros ventilatorios em
individuos com DP em estagio inicial. Nosso objetivo principal foi estabelecer base para célculo
amostral com poder de detectar diferencas entre variagdes do VEF1. De nosso conhecimento,
este foi o primeiro piloto com esta técnica e esta finalidade em individuos com DP. Em adicéo,
este piloto forneceu evidéncias preliminares de que a liberacdo miofascial do diafragma pode
melhorar a dindmica ventilatoria de individuos com DP em estagio inicial, favorecendo o a
manutencdo da CVF e o VEF1, variaveis importantes da funcdo pulmonar em individuos com
DP. Estes resultados sdo coerentes com evidéncias anteriores sobre a utilidade de intervencgdes
manuais para aprimorar a biomecanica respiratoria em condicdes cronicast! 3,

A conducdo do estudo demonstrou que o protocolo é seguro e bem tolerado pelos
participantes, sem registro de eventos adversos. Isso corrobora relatos na literatura sobre a
seguranca de técnicas manuais''*3. Além disso, a intervencdo mostrou resultados promissores,
indicando melhora em parametros da funcdo pulmonar. Embora os dados sejam preliminares,
eles apontam para a possibilidade de a LIMIDI desempenhar um papel relevante no manejo dos
sintomas respiratorios ndo motores na DP. Outro aspecto positivo foi a validacdo do protocolo
de coleta de dados e andlise estatistica, bem como o calculo do tamanho amostral para um ECR
definitivo. Esses resultados reforcam a viabilidade do estudo em escala maior, o que é essencial
para estabelecer evidéncias mais robustas

O estudo trouxe a luz a necessidade do estabelecimento de estratégias para manter a
adesdo dos participantes, como aumentar o nimero de sessdes semanais, uma vez que a perda
de adesdo foi maior que 20%. No Brasil ndo é comum que estudos de intervencdes nao
medicamentosas sejam financiados, o que possibilitaria o reembolso de custos com passagens
e alimentacdo, e poderia melhorar a adesdo dos participantes da pesquisa.

A anélise estatistica sugeriu gque, enquanto o GC apresentou declinios esperados na

CVF e VEF1 com as respiracgoes, sugerindo possivel hiperinsuflacdo dinamica, o GI conseguiu
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manter melhores parametros da fungdo pulmonar. No entanto, as melhorias na forga muscular
respiratoria e no fluxo expiratdrio ndo foram significativas do ponto de vista estatistico. Esses
resultados indicam a necessidade de um estudo maior e mais abrangente para confirmar ou
refutar os efeitos da técnica e avaliar seu potencial em melhorar a funcéo respiratoria de forma
mais robusta.

Evidéncias demonstram que a hiperinsuflacdo dinadmica é um fator critico na DP,
caracterizada pela dificuldade em exalar completamente o ar, levando a um aprisionamento de
ar nos pulmdes®®. Postura hipercifética e rigidez da caixa toracica em individuos com DP
podem reduzir a complacéncia torécica e enfraquecer os musculos respiratorios, que, além dos
distlrbios das vias aéreas, podem causar reducdo do fluxo aéreo®®. Além disso, anormalidades
do diafragma e dos mdsculos intercostais internos e hipertonicidade séo alteracGes
musculoesqueléticas comumente observadas em individuos com DP resultando em padrédo
respiratdrio perturbado e disfuncional.

A melhoria do VEF1 sugere que a técnica de liberacdo miofascial do diafragma pode
contribuir para uma maior eficiéncia na expiracao, possivelmente facilitada pela reducéo da
rigidez muscular torécica e pela melhora na funcdo dos masculos expiratorios. A liberacdo
miofascial visa melhorar a mobilidade do diafragma e reduzir as tensdes musculares, o que
pode aliviar a hiperinsuflagio ao permitir uma expiragdo mais completa®®, contudo, ela ainda
ndo foi testada em individuos com DP.

Contudo, a auséncia de estudos especificos sobre LIMIDI na DP torna este trabalho
pioneiro, mas dificulta a comparacdo direta dos achados. Estudos em condicdes respiratdrias
cronicas, como doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC), sugerem que técnicas manuais
podem melhorar a fun¢do diafragmatica e a mecénica respiratéria. Mesmo com as diferencas
fisiopatoldgicas entre distarbios ventilatorios obstrutivos e restritivos, os paralelos reforcam a
plausibilidade dos achados do piloto e justificam a continuidade da investigacdo com amostras
maiores e um acompanhamento prolongado, visando identificar possiveis efeitos a longo prazo.
Além disso, talvez desfechos adicionais como avaliacdo da qualidade de vida e de testes
funcionais, como o teste de caminhada de seis minutos, possam ajudar a compreender melhor
se esta técnica pode ter potencial clinicamente relevante na capacidade funcional e qualidade
de vida desses individuos.

Embora os resultados iniciais sejam encorajadores, este piloto enfrentou limitac6es
gue devem ser abordadas no ensaio definitivo. Como um estudo piloto, com tamanho de
amostra reduzido e duragdo curta de acompanhamento, pode ter ocorrido erro do tipo I, ou

seja, 0 estudo pode ndo ter apresentado poder estatistico para detectar diferencas entre 0s grupos
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que podem ter existido. Portanto, um ECR definitivo com tamanho adequado é necessario para
avaliar de forma robusta o impacto da liberacdo miofascial na reducdo da hiperinsuflagcdo
dindmica e na melhora da funcdo pulmonar em longo prazo em individuos com DP. Isso
ajudaria a confirmar se os beneficios observados no presente estudo piloto podem ser ampliados
para uma populagdo maior e mais diversa de pacientes.

Outro ponto foi o nimero de sessfes. Também ndo existem estudos que possam ajudar
a balizar o nimero adequado de sessdes para os desfechos analisados. Por isso, usamos 10
sessOes. Entretanto, um nimero maior de sessdes poderia ser necessario mais efeitos mais
duradouros.

Finalmente, embora as caracteristicas demograficas e antropométricas fossem
semelhantes entre os grupos, as diferencas significativas no IMC e no tempo de diagnostico
podem ter influenciado a resposta a liberacdo miofascial. O GI com um tempo de diagndstico
mais longo pode indicar que os participantes ja conviviam com a DP ha mais tempo,
possivelmente refletindo diferencas na progressao da doenca e na resposta a intervencdo, uma
vez que podem apresentar maior rigidez muscular e menor flexibilidade. Além disso, a maior
frequéncia de homens no GI pode ter desbalanceado os grupos, de maneira que no ECR
definitivo, é necessario estabelecer melhores estratégias de randomizacéo e alocagédo entre os
grupos para equilibrar melhor as caracteristicas de base entre os grupos.

6 Concluséo

Os resultados deste estudo piloto sugerem que é viavel realizar um ECR para analisar
a eficacia da técnica de liberacdo miofascial em individuos com DP em estagio inicial. Os
resultados preliminares sugerem que a intervengdo tem potencial para melhorar o volume de ar
exalados dos pulmdes, e para manter a CVF nesses pacientes. No entanto, as limitacbes do
estudo, incluindo o tamanho reduzido da amostra e a dura¢do do acompanhamento, restringem
a capacidade de detectar efeitos significativos nos fluxos expiratorios. Futuros estudos com um
maior nimero de participantes sdo necessarios para avaliar de forma robusta o impacto da
liberacdo miofascial na reducgéo da hiperinsuflacdo dindmica e na melhora da funcao pulmonar
em longo prazo em individuos com DP. Isso ajudaria a confirmar se 0s beneficios observados
no presente estudo piloto podem ser ampliados para uma populacdo maior e mais diversa de

pacientes.
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APENDICE A - TERMO DE CONSTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Poder Executivo

Ministério da Educacéao

Universidade Federal do Amazonas
Programa de P6s-Graduacgéo Stricto Sensu

Mestrado em Ciéncias da Saude
Homologado pelo CNE ( Port. MEC 1331, de 08/11/2012, DOU 09/11/2012, sec 1, p. 8)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Convidamos o (a) Sr. (a) para participar da Pesquisa “EFICACIA DA LIBERACAO
MIOFASCIAL DO DIAFRAGMA NA FUNQAO RESPIRATORIA EM PACIENTES
COM DOENCA DE PARKINSON: ESTUDO PILOTO RANDOMIZADO
CONTROLADO E DE VIABILIDADE, sob.a responsabilidade da pesquisadora Prof?. Dr?,
Roberta  Lins  Gongcalves- - (orientadora),  Telefone. (92) 995229966, e-mail:
betalinsfisio@yaho.con:pr, e do Prof. DrsAntonio:Luiz Boechat (Co_-Orientador), Telefone

(92) 984730577, e-mail: antonioluiz.boechat@gmail.com, ambos-lotados na Universidade
Federal do Amazonas- FEFF/UFAM, Av. Gen. Rodrigo Octavio Jordde-Ramos, 3000, Campus
Universitario - Coroado |. CEP: 69077-000 Manaus AM Brasil, que serd conduzida pelo
mestrando Humberto Luiz de Oliveira Lopes e pela Mestra Taina Lopes.

O presente estudo sera um estudo experimentalpara avaliar se uma técnica manual de
Fisioterapia, a liberacdo miofascial do Diafragma, € capaz de melhorar a sua respiracéo,
facilitando a, saida de ar dos seus pulmdes e diminuindo a sua sensacdo de falta de ar. Esta
técnica ndo causa dor. O Fisioterapeuta coloca as maos no seu-térax,-perto das costelas, e faz
uma pressdo no muasculo da sua respiracdo, o Diafragma. A sensa¢ao apds esta movimentacdo
costuma ser boa, com vontade de suspirar~Case.vocé sinta algo fuim,.o Fisioterapeuta ira parar
imediatamente e prestar.0 auxilio.‘que vocé precisar, Como é-um estudo experimental, os
participantes do estudo serdo divididos por sorteio em deiS grupos, um grupo que recebera a
técnica manual e um grupo que receberd uma conduta parecida, mas que nao tem efeito (néo
causa nada). Se vocéaceitar'participar, contribuira com s estudos desenvolvidos em pessoas
que tem Doenca de Parkinson.

Se vocé concordar.em participar serao realizadas as seguintes etapas: Primeiramente
vocé responderd a algumas perguntas com informac6es gerais (idade, condi¢des de saude,
quando iniciou a doenga, medicamentos em uso, se tem falta de ar). Depois disso, vocé sera

pesado, medido e sera submetido a testes para avaliar a sua funcdo pulmonar. Estes testes seréo
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realizados através de sopros em um bucal e registro dos volumes e capacidades pulmonares e
dos fluxos de ar (espirometria). Nenhum teste ou procedimento serd invasivo e nenhum deles
causa dor. Os testes de sopro serdo realizados antes e ap0s cada sessdo. O estudo durara 12
sessOes, sendo duas vezes por semana. A pesquisa serd realizada no terceiro andar do Centro
de Pesquisa Clinica (CEPES) que fica ao lado da Faculdade de Medicina da UFAM.

Essa pesquisa esta de acordo com a Resolugdo CNS n° 466 de 2012. Dispondo do item
IV.3.f, IV.5.d dessa resolucédo este documento foi elaborado em duas vias, sendo uma sua e a
outra do pesquisador, e as folhas foram numeradas.

Toda pesquisa envolvendo os seres humanos envolve riscos, que podem ser na
dimensdo fisica, psiquica, intelectual, social, cultural ou espiritual. Com relagdo ao teste de
sopro (espirometria), ndo costuma causar nenhum efeito adverso. Em raras situacdes, devido a
manobra respiratéria forcada, podera haver algum desconforto respiratorio, com falta de ar e
cansago. Se isso ocorrer, 0 senhor sera-colocado deitado e mantido em observacdo pelo
fisioterapeuta até que se apresente sem-0s-sintomas..Se necessario, sera utilizado oxigénio. Se
houver alguma sensacao de mal-estar, ela melhora apos o1este. Com.relacdo a técnica manual,
ndo existem efeitos adversos relacionados a ela. €Caso o musculo-fique delorido, essa sensacéo
melhora sem necessitar de nenhuma conduta. Contudo, se acontecefr-gualquer prejuizo a vocé
ou seu acompanhante por causa da pesquisa, assisténcia imediata e integral sera prestada sem
o senhor (a) ter gue pagar nada. Se houver-qualquer .dano/prejuizo causaderpela pesquisa, sera
assegurado, mediante criteriosa comprovacao, indenizacao de acordo com-6 prejuizo, ficando
esta indenizacdo a cargo dos pesquisadores. Nao publicaremos seu nome de maneira que a
confidencialidade e a privacidade serdo mantidas. Os resultados da pesquisa serdo analisados e
publicados, mas sua identidade ndo sera divulgada, sendo guardada em sigilo.

Vocé ndo receberd pagamento em relagdo a esta pesquisa, mas tera assegurado seu
direito de indenizacdo caso algum dano Ihe seja causado em razdo de ‘participacdo na pesquisa.
Se depois de consentirem.sua participagdo.o (a).Sr-+(a) desistir de;continuar participando, tem
o direito e a liberdade-de retirar-seu consentimento em qualquer-fase da pesquisa, seja antes ou
depois da coleta dos dados;-independente do' motivoe sem nenhum prejuizo a sua pessoa. O (a)
Sr. (a) ndo tera nenhuma despesa e também néo receberd nenhuma remuneragao.

Para qualquer outra informacdo o (a) Sr.(a) podera entrar em contato com a
pesquisadora: Roberta Lins Goncalves ou podera entrar em contato com o Comité de Etica em
Pesquisa — CEP/UFAM, na Rua Teresina, 495, Adrianopalis, Manaus-AM, telefone fixo (92)
3305-1181, ramal 2004;.e,celular (92) 99171-2496, ou email cep.ufam@gmail.com
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Consentimento P6s—Informacéo

Eu, , fui informado sobre que o
pesquisador quer fazer e porque precisa da minha colaboragéo para esta pesquisa. Por isso, eu
concordo em autorizar a minha participacdo, sabendo que ndo vou ganhar nada e que posso
retirar a autorizacdo quando quiser. Este documento é emitido em duas vias que serdo ambas
assinadas por mim e pelo pesquisador, ficando uma via com cada um de nés.

Data: / /

Assinatura do participante

Impressdo DACTILOSCOPICA

(Caso ndo saiba assinar)

Assinatura-do Pesquisador

Assinatura do Orientador/ Colaborador

Desejo saber dos resultados do estudo: () Sim () Néao



