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RESUMO

Introducéo: A pressao intracraniana (PIC) é determinada pela dindmica de volumes como
cérebro, sangue e liquido cefalorraquidiano, interagindo com estruturas como as meninges e a
caixa craniana. O aumento da PIC pode ocorrer em uma série de condigdes neurologicas como
traumatismo cranioencefalico e acidente vascular cerebral, e determina reducdo da pressao de
perfusdo cerebral com consequente dano celular. Recentemente, foi desenvolvido um sistema
ndo invasivo capaz de captar a morfologia das ondas da pressdo intracraniana, obtendo-se
pardmetros quantitativos que podem sugerir reducdo da complacéncia cerebral e hipertensdo
intracraniana. No entanto, até o momento, néo foi estabelecido valores de referéncia destes
parametros em individuos sem queixas neuroldgicas. Objetivo: Determinar os valores de
referéncia obtidos a partir da anélise da morfologia da onda de pulso da PIC por meio de um
sistema ndo invasivo em participantes saudaveis do ponto de vista neurol6gico na posicao
decubito dorsal horizontal em 0 e 45 graus. Método: Trata-se de um estudo analitico e
transversal. Os critérios de inclusdo foram participantes com idade entre 8 e maior que 65 anos;
saudaveis do ponto de vista neuroldgico; e sem historico de doencas neurologicas. Por meio do
sistema de analise ndo invasivo Brain4care foram realizadas as analises da relacdo P2/P1, o
tempo até o pico da onda (time to peak) e amplitude do pulso. Resultados: Foram avaliados
120 participantes, sendo 65 (54,17%) do sexo feminino. A média de idade foi de 39,47 anos
(DP + 17,75), variando de 8 a 83 anos. As medianas dos parametros avaliados foram: para a
relacdo P2/P1, 1,085 (P25 =0,81; P75 =1,25)a 0°e 1,065 (P25 = 0,92; P75 = 1,30) a 45°; para
o time to peak, 0,22 segundos (P25 = 0,11; P75 =0,28) a 0° e 0,21 segundos (P25 = 0,11; P75
= 0,27) a 45°; e para a amplitude de pulso, 6,8 pV (P25 = 4,45; P75 =9,80) a 0° e 6,0 uV (P25
= 4,30; P75 = 9,25) a 45°. Houve correlacdo moderada entre a idade e a relagdo P2/P1 em 0 e
45 graus (r = 0,43, p < 0,001, para ambos). Na analise multivariada, as principais variaveis
associadas a relacdo P2/P1 foram idade e sexo (p < 0,0001 e p = 0,014, respectivamente).
Conclusdo: Este estudo estabeleceu valores de referéncia de um método ndo invasivo para
avaliacdo da complacéncia intracraniana em diferentes faixas etarias. Além disso, constatou-se
que os valores da relacdo P2/P1 podem ser afetados principalmente pelas variaveis idade e sexo.

Palavras-Chave:
complacéncia intracraniana; pressao intracraniana; morfologia, onda de pulso
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ABSTRACT

Introduction: Intracranial pressure (ICP) is determined by the dynamics of volumes such as
brain, blood and cerebrospinal fluid, interacting with structures such as the meninges and
braincase. Increased ICP can occur in a series of neurological conditions such as traumatic brain
injury and stroke, and determines a reduction in cerebral perfusion pressure with consequent
cellular damage. Recently, a non-invasive system capable of capturing the morphology of
intracranial pressure waves was developed, seeking quantitative parameters that may suggest a
reduction in cerebral compliance and intracranial hypertension. However, to date, reference
values for these parameters have not been predicted in individuals without neurological
complaints. Objective: To determine the reference values obtained from the analysis of ICP
pulse wave morphology using a non-invasive system in neurologically healthy participants in
the horizontal supine position at 0 and 45 degrees. Method: This is an analytical and cross-
sectional study. Inclusion criteria were participants aged between 8 and over 65 years;
neurologically healthy; and without a history of neurological diseases. The non-invasive
Brain4care analysis system was used to analyze the P2/P1 ratio, time to peak of the wave, and
pulse amplitude. Results: A total of 120 participants were evaluated, of which 65 (54.17%)
were female. The average age was 39.47 years (SD £ 17.75), ranging from 8 to 83 years. The
medians of the evaluated parameters were: for the P2/P1 ratio, 1.085 (P25 = 0.81; P75 = 1.25)
at 0° and 1.065 (P25 = 0.92; P75 = 1.30) at 45°; for time to peak, 0.22 seconds (P25 = 0.11;
P75 =0.28) at 0° and 0.21 seconds (P25 = 0.11; P75 = 0.27) at 45°; and for pulse amplitude,
6.8 uV (P25 =4.45; P75 =9.80) at 0° and 6.0 pV (P25 = 4.30; P75 = 9.25) at 45°. There was a
moderate correlation between age and the P2/P1 ratio at 0 and 45 degrees (r=0.43, p<0.0001,
for both). In the multivariate analysis, the main variables associated with the P2/P1 ratio were
age and gender (p<0.001 and p=0.014, respectively). Conclusion: This study established
reference values for a non-invasive method of assessing intracranial compliance across different
age groups. Furthermore, it was found that the values of the P2/P1 ratio may be primarily
affected by the variables of age and gender.

Key words:
intracranial compliance; intracranial pressure; morphology, pulse wave
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1. INTRODUCAO

A presséo intracraniana (PIC) é resultante de uma dindmica de variagdes dos volumes
contido na caixa craniana, como o cérebro, o liquido cefalorraquidiano (LCR) e o sangue,
contidos pelas meninges e o cranio'?. A presséo hidrostatica do LCR envolve o tecido neural e
a vasculatura cerebral na cavidade craniana®. Sob a condicdo de a caixa craniana estar integra,
a soma dos volumes cerebrais, LCR e volume intracraniano pode ser considerada constante,
como descrito na Hipdtese de Monro-Kelliel?, Dessa forma, o aumento em um dos
componentes deve ser compensado pela redu¢do de um ou dos outros dois componentes
intracranianos para que ndo decorram desequilibrios®.

A variacdo fisiologica da PIC é de 5-15 mmHg e pode sofrer alteragcdes caso existam
doencas do sistema nervoso central (SNC) em curso. Essa alteracdo da dinamica circulatéria
pode resultar em hipertensdo intracraniana (HIC), que é caracterizada por uma elevagéo
sustentada da PIC acima de 20 mmHg por mais de 5 minutos®4,

A PIC elevada causa diminuicdo do fluxo sanguineo cerebral (FSC) quando 0s
mecanismos compensatorios da autorregulacdo cerebral falham, podendo entdo gerar uma
variabilidade de patologias intracranianas®. Em decorréncia de lesdes cerebrais agudas, a HIC
indica uma emergéncia neuroldgica com risco de vida e requer conhecimento e tratamento
imediato para se evitar lesdes irreversiveis. Se ndo tratada, pode resultar em isquemia, edema e
herniacdo cerebral, culminando com a morte. Portanto, 0 monitoramento da PIC é essencial
para se detectar disturbios neuroldgicos, tornando-se inestimavel no tratamento destes
pacientes?4,

A disponibilidade de monitoramento da PIC ¢ substancialmente variavel pelo mundo. O
padrdo-ouro € determinado por técnicas invasivas, como a punc¢do lombar, a ventriculostomia e
0s microtransdutores intraparenquimatosos’-, porém séo técnicas que ndo sdo isentas de risco,
como infeccOes ou hemorragias, disponibilidade de instrumentos e profissionais qualificados
para a instalacdo desses monitores e os elevados custos desta pratica®®.

Sendo assim, 0 monitoramento da PIC através de um método nédo invasivo (PICNI) seria
de extrema importancia clinica na conducéo e tratamento de populac¢@es em risco de HIC, visto
que 0s gastos com procedimentos poderiam ser reduzidos e ndo seria necessaria uma
intervencdo cirlirgica, minimizando assim o0s riscos para o paciente?®,

Com o avanco tecnoldgico, mais recentemente pesquisadores da USP Séo Carlos e
UFSCar desenvolveram um dispositivo ndo invasivo®!. Este novo método de monitorizacéo

consiste em um extensémetro mecanico (strain gauge) fixado em um dispositivo mecénico que
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entra em contato direto com a superficie do couro cabeludo na regido fronto-temporo-parietal
do créanio. O dispositivo pode detectar pequenas oscilagdes do cranio decorrentes das variagcoes
habituais ou patoldgicas da PIC'?,

Embora a atual versdo deste método PICNI ndo forneca valores absolutos da PIC, uma
morfologia da onda equivalente a da PIC com todos 0s picos caracteristicos pode ser obtida.
Além disso, o dispositivo também permite o monitoramento continuo que pode fornecer
informacdes clinicamente Uteis sobre mudancas relativas na PIC e tendéncias ao longo do
tempo. A morfologia da onda da PIC normal caracteristicamente é representada pelo primeiro
pico (P1), maior que o segundo pico (P2). A medida que ocorre aumento da PIC, o P2 tende a
se aproximar e ficar maior que o P1 (representando reducdo da complacéncia intracraniana) e a
onda comeca a assumir um aspecto piramidal?%3, Varios estudos demonstraram que a PIC deve
ser tratada como algo além do numero e a morfologia da onda da PIC vem se tornando um
parametro consistente na avaliacdo da complacéncia intracraniana, que pode estar alterada
mesmo na vigéncia da PIC com valores normais!’18.20.2140.99 = Fyjdéncias utilizando o
dispositivo B4AC foram publicadas recentemente e o pardmetro utilizado para se considerar
perda de complacéncia cerebral foi a relagdo P2/P1 maior que 1,21718:21,40.99,

Entretanto, até 0 momento, ndo foi estabelecido uma onda de referéncia para este novo
dispositivo médico. Uma onda de referéncia fornece uma linha de base com a qual as medigdes
dos pacientes podem ser comparadas. Sem isso, é desafiador determinar se as leituras de um
paciente estdo dentro de uma faixa normal ou indicativas de uma condicdo médica, o que é
fundamental para 0 manejo de um paciente neuroldgico. Desta forma, no presente estudo,
pretendemos estabelecer as ondas de referéncia fornecidas por este novo dispositivo médico

avaliando individuos de diferentes faixas etarias e sem queixas neuroldgicas.

2. JUSTIFICATIVA

O aumento da PIC é danoso ao encefalo, visto que promove varias alteragdes
fisiologicas que podem estabelecer secundariamente a diminui¢cdo do fluxo sanguineo e a
herniacdo do tecido encefalico, levando a maior morbimortalidade, caso ndo seja corretamente
diagnosticada e tratada®.

A técnica de puncao lombar foi amplamente utilizada como modelo inicial para
avaliacdo da PIC, no que envolve tanto uso diagnostico quanto terapéutico. Porém, foi
observado subsequentemente problemas com referéncia a essa técnica, em virtude de serem

obtidos valores normais em pacientes sabidamente graves, com sinais clinicos de compressao
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cerebral, da mesma maneira que houve relatos de dbito apds o procedimento de puncao
lombar!4. Consequentemente, essa técnica foi caindo em desuso em pacientes com doenca
neuroldgica aguda’.

Através da analise da morfologia da onda de pulso da PIC é possivel extrair diversos
parametros relacionados as amplitudes das ondas e ao tempo’. Brasil'® et al, 2021 e De Moraes®®
et al, 2022 avaliaram pacientes em condi¢des neurolégicas por meio de um dispositivo nao
invasivo e observaram que o0s parametros resultantes das inclinagdes da morfologia da onda de
pulso da PIC tém potencial de estabelecer novos caminhos na terapia individualizada do
paciente?®, pela forte correlacdo com a morfologia invasiva?'. O que concerne a oportunidade
de avaliar todos os componentes das ondas de pulso em individuos saudaveis do ponto de vista
neuroldgico.

Ademais, estabelecer uma onda de referéncia para um novo dispositivo médico,
especialmente um que avalia parametros fisiologicos relacionados a PIC é crucial por varias
razdes, pois ajuda a garantir que o dispositivo esteja calibrado com precisdo e medidas exatas
sdo vitais em ambientes clinicos para evitar diagnésticos incorretos ou tratamentos
inadequados. A equipe de saude depende de valores de referéncia para tomar decisfes
informadas sobre o cuidado do paciente. Por exemplo, entender a faixa normal de valores da
relacdo P2/P1 entre diferentes grupos etarios e sexos é essencial para diagnosticar e gerenciar
condicbes como hidrocefalia e traumatismo cranioencefalico (TCE). Além disso, este
dispositivo ainda esta em fase de desenvolvimento e a onda de referéncia é necessaria para
validar a eficacia e confiabilidade do mesmo. Por fim, a onda de referéncia ajuda a garantir a
seguranca do paciente, ja que tratamentos baseados em dados imprecisos ou ndo confiaveis

podem levar a resultados adversos.
3. OBJETIVOS
3.1. Objetivo Geral
Determinar os valores de referéncia obtidos a partir da analise da morfologia da onda de

pulso da pressdo intracraniana por meio de um sistema nédo invasivo em participantes saudaveis

do ponto de vista neuroldgico na posicao decubito dorsal horizontal em 0 e 45 graus.
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3.2.  Objetivos Especificos

= Descrever os valores de referéncia dos parametros: relacdo P2/P1, do tempo até o pico
(time to peak) e amplitude de pulso na posicdo decubito dorsal horizontal em 0 e 45 graus.

= Avaliar se os valores de referéncia da morfologia da onda de pulso da pressao
intracraniana obtidos por um dispositivo ndo invasivo se alteram entre as posi¢des 0 e 45 graus.

= Avaliar se ha correlacdo entre idade e a relacdo P2/P1 na posi¢do decUbito dorsal
horizontal em O e 45 graus.

= Auvaliar fatores clinicos associados com a relagdo P2/P1 na posi¢do decubito dorsal

horizontal em 0 e 45 graus.

4. REVISAO DE LITERATURA

Realizou-se uma reviséo da literatura com o objetivo de identificar estudos pertinentes
sobre a PIC, abordando seu histérico, conceito, onda de pulso, fatores que levam ao aumento,
bem como a monitorizacdo através de métodos invasivos e nao invasivos. A pesquisa foi
realizada nas bases de dados MedLine via PubMed, Bireme via BVS — Biblioteca Virtual em
Saude e Excerpta Médica dataBASE (Embase) com a identificacdo de artigos publicados até o
ano de 2023. Os descritores Medical Subject Heading (MeSH) e Descritores em Ciéncias da
Saude (DeCS) utilizados foram: Intracranial pressure, history; concept formation; monitoring,
ambulatory; monitoring, phyisiologic; neurophysiological monitoring e seus sinénimos
conforme vocabulario oficial da base. A base de dados Embase néo utiliza termos MeSH/DeCS
e sugere termos especificos da base, os Embase Thesaurus (EMTREE). Os descritores foram
combinados entre si por meio dos operadores booleanos “AND” e/ou “OR”. Foram utilizados
os filtros de idioma inglés e portugués. Estudos que nao permitiam avaliacdo do texto completo,
bem como os que se encontravam em um idioma diferente de inglés ou portugués eram

excluidos do estudo.
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4.1. Histérico da Pressdo Intracraniana

As primeiras evidéncias da PIC ocorreram em 6.000 a.C. através da observacgdo de
cranios com sinais de trepanagédo, onde acreditava-se ser realizada para provocar a suavizagao
de dores de cabeca notadas por pontos de pressdo??. Entretanto, apenas em 1783, através do
médico e professor de anatomia da Faculdade de Medicina de Edimburgo — Escdcia, Alexander
Monro, que foi proposta pela primeira vez uma teoria sobre a PIC, declarando que:

= O cérebro encontra-se no interior de uma estrutura dssea, o crénio, que ndo pode ser
expandida.

= O parénquima cerebral é quase incompressivel.

= O volume de sangue no interior da cavidade craniana € quase constante, e uma saida
constante de sangue venoso permitiria uma entrada constante de sangue arterial.

Em 1824, por meio de estudos de autopsia humanas e em animais, George Kellie,
médico escocés e aluno de Monro, pdde apoiar a teoria e acrescentar algumas particularidades,
como:

= O cérebro estad envolto em uma caixa de 0sso ndo expansivel.

= O cérebro apresenta baixa compressibilidade.

= Qualquer fluido que possa ser removido ou qualquer excesso que possa ser introduzido
no interior da cavidade craniana é capaz de gerar variagdes na PIC114.22,

Essas consideracdes apoiadas por Monro e Kellie permitem caracterizar o cranio como
uma estrutura de tragos delimitantes que ndo permitem a insercdo de um volume suplementar.
O eixo cranio-espinhal é nomeadamente um reservatorio parcialmente fechado composto de
constituintes de carater viscoso e elastico. E as propriedades complacentes ou elasticas
indicardo a quantidade de volume ideal para que ndo ocorram alteracoes da PIC4,

Ocasionalmente, John Abercrombie, patologista da Faculdade de Medicina de
Edimburgo, produziu estudos em animais em processo fatal de total hipovolemia, comprovando
as observagdes de Monro e Kellie, permitindo assim a nomeagdo da “Doutrina Monro-
Abercrombie” que posteriormente foi fundamentada como Doutrina Monro-Kellie.

Tanto a idealizacdo sugerida por Galeno, no século Il, em gque o0s ventriculos cerebrais
estavam cheios de um “espirito vital”, quanto a concepgao apresentada por Andreas Vesalius,
no século X VI, de que um liquido poderia preencher o compartimento dos ventriculos cerebrais,
foram recusadas, propiciando um demérito através da comunidade cientifica®22.

Francois Magendie (1783-1855), fisiologista francés, foi quem instituiu o conceito do

LCR e merece o crédito por comprovar a presenca de um liquido no interior dos ventriculos
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cerebrais. Ele descobriu um pequeno forame localizado no assoalho do quarto ventriculo, que
hoje recebe o seu nome, e indicou a ligacdo entre o LCR no sistema ventricular com o espaco
subaracn6ideo?.

Em 1846, George Burrows, médico inglés, introduziu a doutrina de Monro-Kellie a
perspectiva de alteracdes reciprocas de volume entre o sangue e o0 LCR, fortalecendo a ideia de
que o LCR apresenta grande influéncia na PIC. Mais tarde, no inicio do século XX, Lewis
Weed, médico americano, acrescentou que as alteracdes poderiam ser reciprocas em todos 0s
componentes do cranio+?2,

Harvey Cushing (1869-1939), neurocirurgido americano, certificou um modelo
conclusivo para a doutrina Monro-Kellie, pressupondo que quando a caixa craniana se encontra
intacta, a soma dos volumes do cérebro, sangue e LCR deve ser constante. Portanto, 0 aumento
no volume de um componente deve ser estabilizado pela diminui¢cdo do volume de um dos
outros dois?.

Na transicdo do século XVII-XIX, estudos foram realizadas por Monro e
complementados por Kellie, apresentando algumas limitag6es que foram retificadas ao longo
do tempo por diversos autores. Tais observacdes possibilitaram a criagdo de um modelo para a
PIC, denominada doutrina Monro-Kellie, caracterizada pelas seguintes premissas: em
condicdes normais, o volume da cavidade intracraniana é constante. Desse modo, a manutengédo
da PIC depende do volume do seu contetdo. O conteddo intracraniano compreende o equilibrio
dindmico de trés elementos fundamentais do sistema nervoso central: (1) parénquima, tecido
cerebral e medular; (2) sangue, arterial e venoso; e (3) LCR. A PIC exige um equilibrio no
volume de entrada e saida dos componentes, para que ndo ocorram anormalidades no contetdo
intracraniano. Ou seja, todo aumento no volume de um componente requer a diminuicdo de
outro a fim de manter o equilibrio no interior do cranio, por meio de um mecanismo
compensatorio®25:26,

A doutrina Monro-Kellie pressupde que ap6s o fechamento das fontanelas, o volume
craniano é constante, evidenciando que ndo ha deformacdes decorrentes do aumento ou
diminuicdo dos componentes intracranianos. Em contrapartida, variaces na pressao interna,
podem indicar deformacdes cranianas®. Com tais caracteristicas, descritas inicialmente por
Alexander Monro, expressamos mundialmente de forma correta a base do ensino da

neurocirurgia e neurotrauma??,
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4.2. Pressao Intracraniana

A PIC manifesta-se através de constituintes volumeétricos de tecidos presentes no
interior do cranio, sendo composta de volume de sangue cerebral, volume do liquido
cefalorraquidiano e matéria cerebral?’. E representada por meio da PIC estatica, que se refere a
variacdo de pressdo da estrutura intracraniana e a pressao atmosférica de referéncia, e através
da PIC pulsatil, que descreve as ondas de pressdo produzidas pela contragdo cardiaca?®.

A PIC caracteriza-se pela capacidade que o espaco cranio-espinhal tem de comportar
variacdes no volume intracraniano, permitindo assim, o surgimento de uma relagéo néo linear
e hiperbdlica entre a pressdo e volume?®. Desta forma, a analise da PIC é primordial para o
entendimento dos mecanismos fisiopatolégicos do sistema intracraniano e se tornou o
parametro fisiologico especifico do cérebro com maior frequéncia de monitoramento, com a
intencdo de estabelecer um correto diagnostico e auxiliar nos diferentes tratamentos de
pacientes em condicdes neuroldgicas3:3L,

Os limites fisiologicos da PIC correspondem ao intervalo de 0-15 mmHg. Em adultos
na posicdo supina identificamos uma PIC média de 7-15 mmHg, em criancas de 3-7 mmHg e
em lactentes de 1,5-6 mmHg?®. Variacdes podem ocorrer, por exemplo, na posicdo ortostatica,
onde pode apresentar padrdes negativos, similar a pressdes venosas cerebrais sem obstrucéo

distal?2.

4.3. Onda de Pulso da Pressao Intracraniana

No decorrer dos Ultimos anos, diversos modelos matematicos foram apresentados com
0 objetivo de facilitar o entendimento da dindmica intracraniana®. Tendo em consideragdo um
fluxo sanguineo pulsatil, ao longo de um componente cardiaco, o volume total de sangue oscila
em dois sentidos, elevacéo e reducéo de sua capacidade, ocasionando uma variante de volume
total igual a zero. Diante desse contexto, ocorre uma instabilidade ritmica do sinal da PIC,
também conhecida como morfologia da onda de pulso3..,

A morfologia da onda de pulso da PIC esta diretamente relacionada a complacéncia
cerebral'®. E a sua compreensdo é de fundamental importancia, visto que sua analise pode
ocorrer com foco na altura da PIC média, mas também com maior evidéncia atraveés da curva
de pulso de pressdo-volume, na qual aamplitude de pulso das pulsa¢fes do LCR tem o potencial

de transmitir um padréo do estado de elastancia intracraniana ou cerebral®3,
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O componente cardiaco da PIC consiste em trés picos caracteristicos: P1 ou onda de
percussao, que corresponde a conducdo da pressdo arterial sistolica do plexo coroide para o
LCR; P2 ou onda de maré, esta relacionada a complacéncia intracraniana, onde ocorre a
reflexdo da onda sistdlica no tecido parenquimatoso; E P3 ou onda dicrotica, de origem venosa,
estd associada ao fechamento da valva adrtica®29:33:34,

A morfologia da onda de pulso da PIC permite a visualizacdo de variaveis quantitativas
através dos dispositivos de monitoramento, o que implica em informacdes clinicas relevantes
sobre a fisiopatologia intracranianal®?°, Em um contexto em que a PIC apresenta valores
normais, os trés picos séo descritos como P1>P2>P3 e caso ocorra um aumento na amplitude
dos trés picos observamos um aumento da PIC médial®34,

A diminuicdo da amplitude da onda de percussdo ou P1 indica perda de perfusao
cerebral; 0 aumento da onda de maré ou P2 manifesta perda da complacéncia intracraniana,
com consequente aumento da PIC e da razdo P2/P1; a associa¢do dos picos P1, P2 e P3
relacionada a uma alta amplitude media pode sinalizar uma perda da autorregulagédo do sistema
cerebrovascular ou um ndo funcionamento adequado®3,

O mal funcionamento do sistema cerebrovascular sinaliza ondas anormais da PIC,
caracterizando o desenvolvimento de condic¢Bes neurologicas, como a hidrocefalia de presséo
normal idiopatica e a HIC. Doencas estas que apresentam uma clinica diferente, porém com

responsividade a drenagem do LCR®.

4.4. Hipertensdo Intracraniana

Aumentos rapidos e casuais da pressdo intracraniana foram observados pela primeira
vez em 1950 por Pierre Janny. Porém somente em 1960, com Nils Lundberg que foram
adotados os termos “onda de platé” ou “onda A”, com aumentos da PIC entre 40-100 mmHg e
com tempo de duracgdo de 5-20 minutos*®. Na ocorréncia do aumento da PIC, observamos sinais
e sintomas inespecificos que manifestam uma clinica com dores de cabega constantes, nduseas
e vOmitos®e.

O modelo tedrico do mecanismo de aumento da PIC evidencia um ciclo de feedback
positivo vasogeénico, estimulado pela vasodilatacao ativa, o que provoca um aumento do volume
sanguineo cerebral e consequentemente a elevacdo da PIC e reducdo da pressao de perfusao
cerebral. A reversibilidade do ciclo pode manifestar-se de forma espontanea ou através de uma
terapia medicamentosa com estimulos vasoconstritores que reduzem o volume sanguineo

cerebral e geram estimulos compensatérios para uma regulacéo da PIC*3.
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O aumento da PIC correlaciona-se com & reatividade cerebrovascular e uma baixa
reserva compensatoria cérebro-espinhal, determinando causas importantes de sinais ou
sintomas, e patologias cerebrais agudas ou crénicas, como o volume de sangue extravasado no
espaco subaracnoideo, distdrbios do LCR, edema cerebral, formacdo de hematoma
intraparenquimatoso, HIC, dentre outros!337:38,

Esta condicdo de elevacdo da PIC esta diretamente ligada a reducdo da pressdo de
perfusdo cerebral, implicando em repercussdes no metabolismo celular!3373%40, Sgo observados
desequilibrios nos indicadores de capacidade de reserva de volume-pressdo intracraniano,
variacdes na complacéncia vascular e alteracdes no volume sanguineo cerebral?®,

A PIC elevada é importante causa de morbimortalidade®”%. Os principais estudos de
coorte demonstram uma forte associacdo a um mau resultado clinico e indices altos de

mortalidade3941-44,

4.5. Monitoriza¢do da Pressdo Intracraniana

O conceito de monitorizacdo da PIC tem como pardmetro principal a complacéncia
intracraniana disfuncional, que é fundamentada através da doutrina histérica proposta por
Monro e Kellie na transicdo do século XVI11-X1X*, Um determinante na monitorizacdo da PIC
é a captacdo de feedbacks relacionados a capacidade de reserva de volume-presséo
intracraniana, que é indicado pela elastancia intracraniana®.

A elastancia intracraniana é definida pela variacao de pressdo dividido pela variacéo de
volume (dP/dV). Observando a curva pressao-volume, um aumento da elastancia resulta em
uma reducdo da dV intracraniana e uma elevacédo da dP?8. Na ocorréncia da monitorizacéo, seja
da elastancia ou complacéncia intracraniana (inverso da elastancia) constata-se uma clinica
limitada, uma vez que existe um risco na adi¢do ou subtracdo do volume no compartimento
intracraniano. Tendo em consideracdo a subdivisdo anatdbmica dos compartimentos
intracranianos, pertencendo a foice ou tentorio, clinicamente a PIC pode refletir uma presséo
especifica em todo o cérebro por meio de uma sé estrutura. Nesse contexto, surge a relativa
confiabilidade do valor da PIC, independente de sua localizagdo ou tipo de monitoramento 2839,

A monitorizacdo continua de parametros fisioldgicos, incluindo a PIC é de fundamental
importancia para a conducdo diferentes doencas intracranianas, bem como qualquer variante
que possa determinar alteracdes no volume intracraniano?33345, Dessa forma, os dispositivos
de neuromonitoramento sdo imprescindiveis nos cuidados de pacientes neurolégicos, com um

bom estabelecimento de uso diagndstico e prescricdo de métodos terapéuticos adequados62944,
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O conhecimento de variaveis fisioldgicas como a pressdo arterial (PA), PIC e a condi¢édo
de autorregulacdo do fluxo sanguineo cerebral permite que os profissionais da saude apliquem
um tratamento adequado e eficaz, com a perspectiva de melhora do quadro das diferentes
condicdes neurolégicas que podem ser encontradas, prevenindo em muitos casos ocorréncia de
ébit023’29’44’45.

A Ultima atualizacdo da diretriz Brain Trauma Foundation preconiza que o tipo de
dispositivo a ser utilizado e a duracdo ideal da monitorizagdo ainda nao apresentam padrdes
estabelecidos**46, Com poucas evidéncias para o fomento, a tomada de decisdo deve ser
fundamentada de acordo com a realidade local, cendrio clinico especifico, individualidade do
paciente e disponibilidade de recursos*¢#’. A monitorizacdo ndo tem o potencial de melhorar o
resultado clinico unicamente, porém com suas informacg6es, recomenda-se a melhor terapia,
para um melhor manejo do paciente*.

Diante de uma variedade de dispositivos, os métodos de monitorizacdo da PIC podem

ser divididos em abordagens invasivas ou ndo invasivas'?>,

4.6. Monitorizacdo Invasiva da Pressdo Intracraniana

A monitorizagdo da PIC analisa a pressdo no interior da parede da cavidade
intracraniana por meio de sistemas baseados em fluidos e microtransdutores implantaveis?4°,
Esse método demanda uma intervencado cirtrgica, de modo que o cranio é perfurado para a
insercdo de um cateter ou transdutor e a morfologia da onda de pulso correspondente a PIC é
demonstrado por meio de um dispositivo?®4°, Tal procedimento é considerado padrdo ouro
para a medicdo direta da PIC e é classificado como método invasivo 263448,

Em meio a diversidade de dispositivos invasivos para a medicdo da PIC, o
monitoramento pode ser realizado nos espacos de divisdo das meninges, ou seja, nas regides
subdural, epidural, subaracndidea, intraventricular ou intraparenquimatosa?027.33:36,39,49.50,

Dentre os métodos invasivos, em nivel de melhor acuracia e confiabilidade, o sistema
de cateter intraventricular € o mais utilizado e considerado padréo ouro, por apresentar um alto
nivel de precisdo, assim como beneficios na drenagem do LCR*>%L,

O sistema de cateter intraventricular viabiliza um monitoramento baseado em fluidos na
proporcao em que a pressdo no cateter encontra o equilibrio com a presséo intraventricular.
Salienta-se que este tipo de monitoramento da PIC, ndo é adequado a longo prazo, uma vez que

o risco de infecgdo intracraniana é elevado e estimado em 5% depois de 5 dias®.
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Ainda que os métodos invasivos sejam capazes de mensurar a PIC com relativa exatidéo,
esses métodos apresentam potenciais desvantagens como custo elevado e riscos
procedimentais, neurolégicos e infecciosos!?1526:34.36.48,4952  Ademais, a insercédo do dispositivo

de monitorizacdo requer habilidades neurocirirgicas e conhecimentos necessarios*.

4.7.  Monitorizacdo Nao Invasiva da Pressao Intracraniana

Com o predominio do método invasivo na avaliagdo da PIC e tendo em vista a
necessidade de evitar complica¢cBes associadas ao método, como a necessidade de um
procedimento neurocirdrgico ou da ocorréncia de infecgdes e sangramentos. Ao longo dos
altimos anos, com o auxilio das inovagGes e avangos tecnoldgicos, tem sido desenvolvido, em
carater crescente, ferramentas de neuromonitoramento em um modelo ndo invasivo para a
avaliacdo da P1C!0:1516:49,

Nesta condi¢do, 0 método nédo invasivo tem sido desenvolvido com o objetivo de
aperfeicoar as avaliacdes neuroldgicas?®, podendo ser um complemento para 0 monitoramento
invasivo, como por exemplo no rastreamento de pacientes com a PIC elevada em um cenario
onde ndo ha presenca de neurocirurgides para a realizagcdo da intervengdo invasiva ou no
momento da triagem, onde o paciente apresenta uma pequena suspeita da PIC elevada, tendo o
potencial de gerar uma acdo descartada®>. Pode também propiciar uma estratégia de
monitorizacdo quando o método invasivo se encontra indisponivel, indesejado ou
contraindicado®®.

O sistema de avaliacdo da PICNI compreende a avaliacdo de parametros anatbmicos e
fisioldgicos influenciados por alteracdes da PIC3. Dentre os principais parametros podemos
observar o didmetro do crénio, o nivel de estresse dos 0ssos do crénio e os sinais de emisséo
otoacUstica, que sdo correlacionados com a PIC, de forma individual e respeitando a
especificidade de cada ser humano?3. Permitindo assim, desenvolver o maior beneficio de uma
técnica ndo invasiva, a atuacdo na detecgédo precoce, especialmente em condigdes clinicas em
que a PIC se encontra elevada de uma forma sutil®,

Os métodos ndo invasivos realizam a monitorizacao da PIC de forma indireta através de
lacunas proporcionadas pela anatomia, bem como por limitagbes da doutrina de Monro-
Kellie?®. Entre as recentes tecnologias que podem determinar um indicativo de aumento da PIC,
observa-se a medigdo ultrassonografica do diametro da bainha do nervo éptico (DBNO) que
faz a reflexdo da PIC, uma vez que o espa¢o subaracndideo tem seu trajeto ao longo do nervo

optico. Conforme ocorre a elevacdo da PIC, a pressdo converge por meio do espaco
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subaracnéideo provocando um aumento no DBNO>#°, A avaliacdo deste método ocorre por
meio de um ultrassom aplicado 3 mm atras da superficie escleral posterior do globo ocular em
um angulo perpendicular ao ponto de entrada do nervo optico. Distinguindo assim, a bainha do
nervo Optico como uma estrutura parcialmente ecogénica em relacdo ao nervo que €
hipoecogénico®.

Outro exemplo, é aavaliacdo por meio do Doppler Transcraniano (DTC), trata-se de um
dispositivo portatil que tem como objetivo avaliar e medir as velocidades do fluxo sanguineo
nas principais artérias intracranianas, destinando oxigénio e nutrientes ao SNC%44.53,

O método ndo invasivo permite avaliar caracteristicas especificas da PIC independente
da precisdo de valores absolutos®*. Como exemplo principal para este tipo de avaliacéo,
analisamos a morfologia da onda de pulso da PIC que apresenta variaveis como a altura da PIC
média, curva de pulso de pressdo e amplitude de pulso das pulsagdes do LCR, sendo
considerada um indice de elastancia intracraniana ou cerebral 333436,

Este novo método de monitorizacdo ndo invasiva constitui-se de um strain gauge
(extensbmetro mecanico) que é fixado em um dispositivo mecanico que entra em contato com
o0 couro cabeludo na regido parietal lateral a sutura sagital*°.

Esse modelo de avaliacdo possibilita a obtencdo da PIC em tempo real por meio da
utilizacdo de um sensor que é capaz de detectar pequenas deformagdes do crénio decorrente de
alteracGes na PIC"19, Tal modelo fornece informacdes continuas sobre a morfologia da onda de
pulso da PIC°, As ondas e pulsos da PIC atingem o cranio provocando expansdes e retracdes
em seu volume’.

Tanto a morfologia da onda de pulso da PIC invasiva quanto da PICNI é resultante de
ondas mecanicas formadas pelo influxo de sangue para o cérebro, o que indica um estado de
similaridade dindmica ao longo do tempo?°. Desta forma, o sensor B4C pode ser utilizado como
uma ferramenta alternativa para o monitoramento da complacéncia cerebral e PIC"1°,

Nucci®® et al, 2016 notaram mudangas na morfologia da onda da PIC conforme
variagdes no volume intracraniano. Neste novo dispositivo, um aumento na amplitude de P2
(20%) em relacdo a P1 foi indicativo de HIC (PIC > 20 mmHg)*8. Além disso, a gravidade da
HIC é maior se a amplitude de P3 também ultrapassar a amplitude de P1%. Em contrapartida,
amplitudes de P2 menores que P1 sdo consideradas dentro dos padrdes fisioldgicos'®. Ademais
este método é capaz de eliminar os riscos de submissdo a um procedimento de carater

invasivo3648,
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METODO

Tipo de estudo

Estudo de carater unicéntrico, analitico e transversal.

Critérios de elegibilidade

Os critérios de elegibilidade foram participantes saudaveis do ponto de vista neuroldgico

por demanda espontanea do Ambulatério Aradjo Lima (AAL) e do Hospital Universitario
Getulio Vargas (HUGV).

5.2.1.

5.2.2.

5.3.

Critérios de inclusdo

Participantes com idade entre 8 e maior que 65 anos;
Saudaveis do ponto de vista neuroldgico;

Sem histdrico de doengas neuroldgicas ha 2 anos.
Critérios de excluséo

Participantes que apresentaram falhas dsseas cranianas;
Em vigéncia de crise de cefaleia;

Submetidos a cirurgias cranianas prévias;

Com doengas sistémicas ndo controladas;

Gestantes.

Local e periodo do estudo

A pesquisa foi realizada no AAL e no HUGV, localizados na zona centro-sul do

municipio de Manaus-AM. As coletas foram realizadas no periodo de outubro de 2021 a marco
de 2023.
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5.4. Populacédo e amostra

Foram alcancados 243 participantes por demanda espontanea do AAL e do HUGV.
Destes, 97 ndo foram selecionados por apresentarem critérios de exclusdo para o estudo:
Histdrico neuroldgico nos dltimos 2 anos; em vigéncia de crise de cefaleia; e gestante.
Permanecendo 146 participantes, no entanto 26 se tornaram inelegiveis para a pesquisa por:
Né&o assinarem o TCLE ou ndo finalizarem o processo de avaliacdo. Registramos assim, uma
amostra de 120 participantes, sendo divididos em 12 grupos definidos de acordo com a faixa
etaria: Grupo 1 (8-15 anos), grupo 2 (16-20 anos), grupo 3 (21-25 anos), grupo 4 (26-30 anos),
grupo 5 (31-35 anos), grupo 6 (36-40 anos), grupo 7 (41-45 anos), grupo 8 (46-50 anos), grupo
9 (51-55 anos), grupo 10 (56-60 anos), grupo 11 (61-65 anos), grupo 12 (maior que 65 anos).

A figura 1 apresenta o fluxograma de constituicdo da amostra.

5.5.  Aspectos éticos

Este estudo foi submetido ao CEP da UFAM com o numero CAAE
44977021.7.0000.5020 e aprovado sob o parecer 4.722.851. Todos os participantes assinaram
o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) (APENDICE A) ou termo de
consentimento livre e esclarecido para pais ou responsaveis (TCLE Pais ou Responsaveis)
(APENDICE B) de acordo com a resolucdo 466/2012. Como beneficio da pesquisa 0s
participantes obtiveram os resultados de suas avaliacGes e estes resultados irdo possibilitar aos
pesquisadores delinear um perfil de salde cerebral desses participantes. Todas as informacdes
foram resguardadas, mantendo-se a ética e o sigilo quanto a identidade dos participantes,

conforme resolucéo 466/2012.
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Figura 1 — Fluxograma com as etapas de selecdo da amostra. Fonte: Arquivo Pessoal.

5.6. Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada de maneira acurada e sistematizada. Os individuos que
aceitaram participar da pesquisa e estavam aptos conforme os critérios pré-estabelecidos foram
informados sobre todas as etapas do processo de avaliacdo e realizaram a assinatura do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido ou Termo de Consentimento Livre e Esclarecido Pais ou
Responsaveis, para menores de idade. Em seguida, foram submetidos a avaliagdo clinica,
através de uma ficha de anamnese (elaborada pelo pesquisador) (APENDICE C) e
posteriormente iniciada a avaliacdo da morfologia da onda de pulso da PIC por meio de um
dispositivo ndo invasivo desenvolvido pela Brain4care (B4C) Desenvolvimento e Inovacao
Tecnologica SA (Figura 3).

Na tentativa de minimizar o viés de dados clinicos foi utilizado como estratégia, apos a
chegada do participante ao local da coleta, o periodo de repouso de 5 minutos, com o objetivo
de maior clareza nas respostas dos dados de identificacdo solicitados na avaliacdo clinica e
estabilizacdo dos sinais vitais, pressdo arterial (PA), frequéncia cardiaca (FC), frequéncia

respiratoria (FR), temperatura (T) e saturacao de oxigénio (SpO2), que poderiam estar alterados



32

devido a agentes internos (condicBes do servico assistencial local) ou externos (condi¢Ges
climéticas).

Para Ugraz® et al, 2018 a posicéo de decubito dorsal horizontal é apontada como segura
para a abordagem clinica. Concomitante Jiang® et al, 2015 qualificam o posicionamento da
cabeca a 30° e 45° como ideais para a reducdo da PIC, sem variacOes fisioldgicas entre as
angulacbes. Desta forma, por uma opcdo de configuracdo do dispositivo ndo invasivo, a
angulacdo de 45° foi padronizada para a pesquisa.

A avaliacdo da morfologia da onda de pulso da PIC foi realizada por meio do dispositivo
ndo invasivo desenvolvido pela B4C em um ambiente calmo, com temperatura média de 20° C.
Previamente o dispositivo, que consiste em um halo de plastico conectado a um sensor, onde
este halo é ajustavel, apresentando diversos tamanhos, foi esterilizado com alcool 70%. O
dispositivo foi posicionado na regido frontotemporal, cerca de 3 centimetros acima do primeiro
terco da linha orbitomeatal.*° (Figura 4) e o participante posicionado na posicdo de decubito
dorsal horizontal. O aparelho entdo é ligado para que os dados do sensor sejam transmitidos até
0 monitor, onde é possivel observar a morfologia da onda de pulso da PIC. Apos a obtencdo da
estabilidade das ondas, estas foram gravadas por 5 minutos de forma continua a 0 graus (Figura
5). Logo apo6s foi permitido um periodo de repouso de 3 minutos. Seguidamente, 0 mesmo
procedimento de posicionamento e analise foi realizado a 45° por mais 5 minutos (Figura 6).

Todas as avaliages clinicas e da morfologia da onda de pulso da PIC foram realizadas
pelo mesmo pesquisador, de acordo com as normas preconizadas para a sua realizacdo. A Figura

2 apresenta o fluxograma de constituicdo das etapas da coleta de dados.

TCLE

a
V"Etapa | ——»> TCLE Pais ou Responsaveis

Avaliacéo Clinica

a
- » .
2" Etapa Ficha Anamnese

Avaliacdo da morfologia da
onda de pulso da PIC

- 00

- 45°

3*Etapa | —»

Figura 2 — Fluxograma com as etapas da coleta de dados. Fonte: Arquivo Pessoal.
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%ainé&care

Figura 3 — Dispositivo ndo invasivo para analise da morfologia da onda de pulso da PIC.
Fonte: Arquivo Pessoal.

Mraimcare

Figura 4 — Posicionamento do dispositivo ndo invasivo. Fonte: Arquivo Pessoal.

Figura 5 — Participante em posi¢ao de decubito dorsal horizontal a 0°. Fonte: Arquivo Pessoal



Figura 6 — Participante em posicdo de decubito dorsal horizontal a 45°. Fonte: Arquivo Pessoal

5.7.

Instrumentos de coleta e variaveis analisadas

5.7.1. Caracteristicas da amostra

pelo pesquisador, para coletar caracteristicas da amostra, que conteve as seguintes variaveis:

34

Para a realizacdo da avaliacdo clinica foi utilizada uma ficha de anamnese, elaborada

Nome do participante;

Idade;

Género;

Peso;

Altura;

indice de Massa Corporal (IMC);
Circunferéncia da Cintura;
Circunferéncia do Quadril;

Relacdo Cintura-Quadril (RCQ);
Raca;

Se apresenta habitos de etilismo;

Se apresenta habitos de tabagismo;
Se apresenta distarbios do sono;

Se pratica atividade fisica;

Se apresenta Hipertensao Arterial Sisttmica (HAS);
Se apresenta Diabetes Mellitus (DM);

Se apresenta ansiedade;
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= Se apresenta histérico de enxaqueca;
= Se apresenta doenca cardiaca ou pulmonar, se sim, qual;

= Se faz uso de medicacgéo, se sim, qual.

Os participantes foram divididos conforme a faixa etéaria, descrito no tépico Populacao
e amostra. Referente ao sexo, utilizamos a classificagdo: masculino ou feminino. E para a raca,
foi utilizada a autoclassificacdo do Instituto Brasileiro de Geografia Estatistica (IBGE), definida
por branco, preto, pardo, amarelo ou indigena®.

O IMC é definido pela razdo da massa corporal em quilogramas pelo quadrado da
estatura em metros (kg/m?) e tem sido 0 método de escolha da Organizacdo Mundial da Satde
(OMS) para a classificacdo quanto ao baixo peso, sobrepeso ou obesidade da populagéo®’%8,
Baseado na resposta dos participantes foi adotada a seguinte classificacdo: baixo peso (< 18,5
kg/m?), peso normal (18,6 a 24,9 kg/m?), sobrepeso (25,0 a 29,9 kg/m?), obesidade 1 (30 a 34,9
kg/m?), obesidade Il (35,0 a 39,9 kg/m?) e obesidade Il (> 40 kg/m?)%8>°, O IMC foi dividido
neste trabalho em duas categorias, C1: baixo peso, peso normal e sobrepeso; e C2: obesidade |
e obesidade Il. A RCQ é considerada um importante rastreador de risco para doencas
cardiovasculares (DCV)%%°, Assim, homens com RCQ < 0,95, 0,96-1,0, > 1,0 foram
classificados como risco baixo, moderado ou alto, respectivamente, enquanto as mulheres
foram classificadas nas mesmas categorias com base em RCQ de < 0,80, 0,81-0,85, > 0,856,

O consumo de bebidas alcodlicas foi dividido em: ndo etilista: nunca bebeu; e etilista: o
participante que consumia a partir de 05 doses padrdo por més de bebidas alcodlicas®?. De
acordo com a OMS®3, a dose padrdo equivale a aproximadamente 10-12 gramas de etanol,
correspondente a uma lata de cerveja de 330 ml, ou uma taca de vinho 100 ml, ou uma dose de
destilado de 30 ml. Referente ao tabagismo, foi considerado fumante o participante que
declarou consumir, pelo menos, um cigarro por dia, por no minimo um ano®.

Segundo a Associacdo Brasileira do Sono®®, para individuos saudaveis a recomendacéo
de duracdo do sono corresponde entre 7-9 horas por dia. Entretanto, episédios do sono com
menos de 6 e mais de 10 horas néo séo recomendados, caracterizando assim o disturbio do sono,
que pode ser exemplificado por ma qualidade do sono, insénia, multiplos despertares durante a
noite, entre outros®. Relativo a ansiedade, os participantes relataram a presenca ou nio de
sintomas desta patologia, que é definida como um estado de apreensdo ou antecipacdo de
perigos ou eventos futuros desfavoraveis, acompanhado por um sentimento de preocupacao,

desconforto, ou sintomas somaticos de tensdo®’.
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De acordo com o The American College of Sports Medicine (ACSM) e a American
Heart Association (AHA) as recomendacBes para a pratica de atividade fisica incluem que
criancas e adolescentes (5-17 anos) devem praticar uma média de 60 minutos por dia de
atividade fisica de intensidade moderada a vigorosa, com a maior parte da atividade sendo
aerobia; e para adultos (18-64 anos) e idosos (maior que 65 anos), atividade fisica aer6bia de
intensidade moderada por no minimo 150 minutos por semana ou de intensidade vigorosa por
no minimo 75 minutos por semana ou uma combinacdo de ambos®°. Assim, foi avaliada a
realizagdo ou ndo da préatica de atividade fisica entre os participantes.

A Sociedade Internacional de Cefaleias’ caracteriza a enxaqueca como um distiirbio
neuroldgico priméario, com episodios de duracdo de 4 a 72 horas que envolvam quadro algico
de intensidade moderada ou grave, frequentemente unilaterais, pulsateis e que podem ser
agravadas por atividades de rotina, associadas a sintomas como nauseas, vomitos e fotofobia.
Deste modo, os participantes foram questionados quanto a presenca de uma crise de enxaqueca
no atual momento, bem como a existéncia de um histérico deste disturbio.

As doencas sistémicas como a HAS que provém de uma condic¢do clinica multifatorial,
caracterizada por elevacdo sustentada dos niveis pressoricos sistolicos > 140 mmHg e/ou
diastolicos > 90 mmHg’! e a DM que é resultante de um distdrbio metabdlico caracterizado por
hiperglicemia persistente (glicose > 125 mg/dL), decorrente de deficiéncia na produgéo de
insulina ou na sua a¢do’? também foram abordados quanto a presenca do seu diagnostico entre
os participantes. Do mesmo modo que a ocorréncia de afeccbes do sistema cardiaco e/ou

pulmonar e a ingestdo medicamentosa referente as possiveis patologias presentes.

5.7.2. Avaliacao da morfologia da onda de pulso da PIC

A analise da morfologia da onda de pulso da PIC foi realizada por meio de um
dispositivo ndo invasivo desenvolvido pela B4C. Este dispositivo foi aprovado em teste de
biocompatibilidade conforme norma ISO 10993: 5 (citotoxicidade) e ISO 10993: 10
(sensibilizacdo) (dados em arquivo na B4C). O sistema constitui-se de um medidor de
deformacéo/tensdo (strain gauge) fixado em um dispositivo mecanico que toca a superficie do
couro cabeludo entre a regido frontoparietal lateral e a sutura sagital3*. O halo onde se conecta
0 sensor ¢ ajustavel, apresentando diversos tamanhos para melhor adequacéo a circunferéncia
do cranio do participante. O contato do sensor foi gerado por meio de uma area de pele finae o
0sso do cranio, ao mesmo tempo que uma leve pressao foi aplicada a banda ajustavel até que

um sinal ideal fosse detectado?s.
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O sistema néo invasivo B4C associa modificagfes nas dimensdes do crénio resultantes
de alteracdes na PIC e inclui um amplificador de sinal e um conversor analégico-digital'®1134,
sem a necessidade de procedimentos cirdrgicos ou raspagem da cabeca do participante3473, Este
sensor compde-se de um suporte para uma barra de sensores que detecta deformacbes 0sseas
cranianas, adaptadas com sensores especificos. A deteccdo dessas deformacdes é obtida por
uma barra em balanco modelada por calculos de elementos finitos. Medidores de tensao foram
anexados a esta barra para detec¢do de deformacao/tensao. O contato ndo invasivo com o cranio
é obtido por pressdo direta adequada sobre o couro cabeludo utilizando um pino1®.11:18.34,

Variagdes na PIC causam deformagdes micrométricas no 0sso craniano®®’3, que sdo
detectadas pela barra de sensor com sensibilidade para registrar movimentos cranianos < 0,2
micrémetros®®. O dispositivo filtra, amplifica e digitaliza o sinal do sensor, enviando os dados
para um dispositivo mével%111834 fornecendo assim a morfologia da onda da PIC™3,

O sistema de analise B4C analisa os parametros da morfologia da onda de pulso da PIC,
como a relacdo P2/P1, o intervalo de tempo até o pico — Time to peak (TTP) e a amplitude do
pulso!®. Para este estudo, foram realizados os calculos a partir da média dos minutos totais,
sendo considerado no minimo 3 e no méximo 5 minutos de monitoramento, com a exclusdo de

possiveis artefatos.

5.8. Andlise Estatistica

Os dados coletados através do questionario de identificacdo, foram registrados em uma
planilha de Microsoft Excel® 2019. Para a andlise descritiva foram calculados os valores
absolutos e relativos das variaveis qualitativas e as medidas de tendéncia central (média e
mediana) com sua variabilidade (desvio padrdo e percentis) nas varidveis quantitativas. Para a
construcdo das ondas de referéncia foram utilizados os percentis 10, 50 e 90 para cada variavel
em funcdo da faixa etdria. Para a avaliacdo de alteracGes dos parametros com a mudanca de
decubito foram utilizados o Teste T de student pareado ou teste de Wilcoxon. Para esta analise,
fizemos a correcdo de Bonferroni para multiplas comparacOes. Para a avaliacdo da relagdo
P2/P1 com as variaveis clinicas foi utilizado o Teste T de student ou teste de Mann-Whitney.
Foi realizada regressdo linear multipla para se identificar as variaveis mais associadas com a
relacdo P2/P1. O teste de Pearson foi utilizado para se avaliar a correlagdo entre os parametros
das ondas. O teste de Shapiro-Wilk foi utilizado para verificar a normalidade dos dados. O nivel

de significancia estatistica definido foi de p < 0,05. Foram utilizados os softwares STATA
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(v17.0) para andlise dos dados e Graphpad Prisma 10 e Excel 16.78 para a producdo dos

gréficos.

6. RESULTADOS

6.1. Caracterizacdo da Amostra

A amostra foi composta por 120 participantes divididos em 12 grupos definidos de
acordo com a faixa etéria, conforme descrito na tabela 1. Dos 120 participantes, 65 sdo mulheres
e 55 homens com média de idade de 39,47 + 17,75 anos e predominancia da etnia parda
(67,50%). 40% dos participantes apresentam sobrepeso (IMC 25,0 - 29,9 kg/m?) e 60% alto
risco de desenvolvimento de DCV (RCQ — homens > 1,0 e mulheres > 0,85). Em relagcdo aos
habitos, 35% foram considerados etilistas e 9,17% tabagistas. 60,83% apresentam disturbios do
sono e 55,83% ansiedade. A atividade fisica é praticada por 41,67% dos participantes. Acerca
das comorbidades 33,33% manifestaram histérico de enxaqueca; 19,17% de HAS; 7,5% de
DM; e 9,17% de doengas cardiacas e/ou pulmonares. 25,83% relataram o uso de medicagdo. A

Tabela 2 apresenta as caracteristicas da amostra.

Tabela 1 — Amostra dividida por faixa etaria.
Faixa Etaria N

8-15 11
16-20 10
21-25 11
26-30 10
31-35 10
36-40 10
4145 10
46-50 11
5155 10
56-60 12
61-65 7
> 65 8
Total 120

Legenda: N: nGmero amostral. Fonte: Arquivo Pessoal.
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Média + DP
Idade
3947 £17,75
N (%)
120 (100%)
Sexo
Masculino 55 (45,83%)
Feminino 65 (54,17%)
Etnia
Branco 36 (30%)
Pardo 81 (67,50%)
Preto 3 (2,50%)
IMC
Baixo Peso 5 (4,17%)
Peso Normal 38 (31,67%)
Sobrepeso 48 (40%)
Obesidade 1 23 (19,17%)
Obesidade 11 6 (5%)
RCQ
Baixo 22 (18,33%)
Moderado 26 (21,67%)
Alto 72 (60%)
Etilismo?
Sim 42 (35%)
Nao 78 (65%)
Tabagismo?
Sim 11 (9,17%)
Niao 109 (90,83%)
Disttrbios do sono?
Sim 73 (60,83%)
Nao 47 (39,17%)
Praticante de atividade fisica?
Sim 50 (41,67%)
Nao 70 (58,33%)
HAS?
Sim 23 (19,17%)
Nao 97 (80,83%)
DM?
Sim 9 (7,50%)
Nao 111 (92,50%)
Ansiedade?
Sim 67 (55,83%)
Nao 53 (44,17%)
Histoérico de enxaqueca?
Sim 40 (33,33%)
Nao 80 (66,67%)

Doenca cardiaca ou pulmonar?

Sim

11 (9,17%)

Nao

109 (90,83%)
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Uso de medicac¢ao?

Sim 31 (25,83%)
~Nao 89 (74,17%)
Legenda: N: nimero amostral; DP: desvio padrdo; IMC: indice de Massa Corporal; RCQ: Relacio Cintura-
Quadril; HAS: Hipertensdo Arterial Sistémica; DM: Diabetes Mellitus. Fonte: Arquivo Pessoal.

6.2. Valores de referéncia da morfologia da onda de pulso da PIC na posi¢do decubito

dorsal horizontal & 0° e 45°

Os parametros da morfologia da onda de pulso da PIC: relacdo P2/P1; time to peak
(TTP); e amplitude de pulso apresentaram valores de referéncia semelhantes na posic¢do de
decubito dorsal horizontal em 0° e 45° conforme demonstrado na tabela 3. As figuras 7 e 8
exemplificam a visualizacdo da morfologia da onda de pulso da PIC, dentro da faixa etaria da

média de idade do estudo, para o sexo feminino e masculino, respectivamente.

Tabela 3 — Valores de referéncia da morfologia da onda de pulso da PIC & 0° e 45° na posi¢ao decubito
dorsal horizontal.

0° 45°
P2/P1 1,085 (0,91-1,25) 1,065 (0,92-1,30)
TTP 0,22 (0,11-0,28) 0,21 (0,11-0,27)
Amplitude de Pulso 6,8 (4,45-9,80) 6,0 (4,30-9,25)

A estatistica descritiva é apresentada como mediana e intervalos de 25% e 75%. Legenda: TTP: Time To Peak.
Fonte: Arquivo Pessoal.

k;_. i T1=0150

Se— T2 = 0245

Figura 7 — Exemplo da morfologia da onda de pulso da PIC — Paciente 55 (Sexo Feminino — Faixa
etaria 36-40 anos). Fonte: Arquivo Pessoal.
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Figura 8 — Exemplo da morfologia da onda de pulso da PIC — Paciente 58 (Sexo Masculino — Faixa
etaria 36-40 anos). Fonte: Arquivo Pessoal.

6.3. Valores de referéncia da morfologia da onda de pulso da PIC na posicdo decubito

dorsal horizontal & 0° e 45° de acordo com a faixa etaria

6.3.1. Relacédo P2/P1

A relacdo P2/P1 apresentou tendéncia de crescimento a partir da faixa etaria 46-50 anos
com médias de 1,37 (IC95% 1,17 — 1,56) e 1,27 (IC 95% 1,07 — 1,47) nas posi¢des de decubito
dorsal horizontal a 0° e 45°, respectivamente. Para o posicionamento a 0°, os individuos com
idade entre 31-35 anos apresentaram menor valor médio para a relagdo P2/P1 0,96 (IC 95%
0,85 — 1,08) e entre 46-50 anos o maior valor 1,37 (IC 95% 1,17 — 1,56). J& em 45°, o valor
médio minimo foi de 0,91 (IC 95% 0,75 — 1,08) para a faixa etaria de 8-15 anos e o valor
méaximo de 1,36 (IC 95% 1,21 — 1,50) para 56-60 anos (Figura 9). Houve correlacdo positiva
entre a faixa etéria e a relacdo P2/P1 nas posicdes 0 e 45 graus (r = + 0,43, p < 0,0001, em
ambas posic¢Oes) (Figura 10). As curvas de referéncia baseada nos percentis podem ser

visualizadas na Figura 11 e os valores absolutos, apresentados nas tabelas 4 e 5.



42

gm-}ﬂhﬁh !

RUISTIEEE 28

I I
OO DO PSPPSR P
N

& \‘0%‘% ﬁfg‘bf?yﬁ‘y@”d‘b@&@b =

Figura 9 — Valores médios de P2/P1 de acordo com a faixa etaria a 0° e 45° na posi¢do decubito dorsal
horizontal. A estatistica descritiva é apresentada como média (Intervalo de Confianga 95%). Legenda:

P2/P1 ratio: Razéao Pico 2/Pico 1. Fonte: Arquivo Pessoal.
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Figura 10 — Grafico de dispersdo mostrando a tendéncia de aumento da relacdo P2/P1 com a faixa etaria.

Fonte: Arquivo Pessoal.
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Figura 11 — Comparacdo entre as curvas de percentil 10, 50 e 90 da relagdo P2/P1 na posicéo decubito
dorsal horizontal a 0° e 45° por faixa etaria. Fonte: Arquivo Pessoal.




Tabela 4 — Distribuicdo dos percentis 10, 50 e 90 para a relagdo P2/P1 a 0° por faixa etaria.
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P2/P1 0°

Faixa Etaria 10% Mediana 90%
8-15 0,814 0,92 1,292
16-20 0,681 0,975 1,181
21-25 0,858 1,08 1,362
26-30 0,698 1,04 1,39
31-35 0,649 1,01 1,176
36-40 0,729 0,935 1,249
41-45 0,892 1 1,493
46-50 0,934 1,39 1,878
51-55 0,792 1,125 1,496
56-60 0,701 1,265 1,914
60-65 0,84 1,1 2,05
> 65 1,11 1,315 1,67

Fonte: Arquivo Pessoal.

Tabela 5 — Distribuicdo dos percentis 10, 50 e 90 para a relacdo P2/P1 a 45° por faixa etaria

P2/P1 45°

Faixa Etaria 10% Mediana 90%
8-15 0,666 0,8 1,416
16-20 0,759 0,99 1,25
21-25 0,692 0,96 1,266
26-30 0,818 1 1,469
31-35 0,932 1,1 1,289
36-40 0,853 1,005 1,382
41-45 0,598 1,12 1,348
46-50 0,922 1,26 1,79
51-55 0,823 1,115 1,533
56-60 0,983 1,435 1,634
60-65 0,78 0,97 1,93
> 65 0,71 1,32 1,54

Fonte: Arquivo Pessoal.

N&o houve diferenca da relagdo P2/P1 entre os decubitos 0 e 45 graus no geral e por
faixa etaria (Tabela 6).

Tabela 6 — VValores médios de P2/P1e p valor de acordo com a faixa etéria & 0° e 45° na posicéo decubito

dorsal horizontal.

P2/P1 0°

P2/P1 45°

P

Faixa Etaria

8-15

0,97 (0,86 — 1,08)

0,91 (0,75 — 1,08)

0,4918

16-20

0,97 (0,86 — 1,07)

0,98 (0,88 — 1,08)

0,6421

21-25

1,04 (0,93 - 1,15)

0,97 (0,85 — 1,08)

0,2491

26-30

1,03 (0,87 - 1,19)

1,08 (0,90 —1,25)

0,5140

31-35
36-40

0,96 (0,85 —1,08)
0,99 (0,85 -1,13)

1,11 (1,00 - 1,21)
1,06 (0,92 — 1,21)

0,0126*
0,1963

41-45
46-50

1,07 (0,93 — 1,21)
1,37 (1,17 — 1,56)

1,07 (0,88 — 1,25)
1,27 (1,07 — 1,47)

0,9451
0,3234

51-55
56-60

1,14 (097 — 1,32)
1,29 (1,05 — 1,53)

1,12 (0,95 — 1,29)
1,36 (1,21 — 1,50)

0,3815
0,4828

60-65
> 65

1,20 (0,84 — 1,56)
1,33 (1,17 — 1,50)

1,16 (0,74 — 1,58)
1,26 (1,04 — 1,49)

0,6636
0,5518

A estatistica descritiva é apresentada como média (Intervalo de Confianga 95%). * Considerado ndo significante
apos a correcdo de Bonferroni. Fonte: Arquivo Pessoal.
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A tabela 7 demonstra as variaveis de caracterizacdo da amostra com alteracGes da
relacdo P2/P1 a 0° e 45° na posicdo de decUbito dorsal horizontal. Em referéncia ao sexo, as
mulheres apresentaram maior media P2/P1 em relagdo aos homens tanto a 0° como 45° (1,19
(IC 95% 1,11 - 1,26); 1,02 (IC 95% 0,97 - 1,07)); (1,19 (IC 95% 1,12 - 1,26); 1,01 (IC 95%
0,95 - 1,07)) com diferenga estatisticamente significativa (p = 0,0006; p = 0,0002,
respectivamente). O IMC foi dividido em duas categorias C1: baixo peso; peso normal e
sobrepeso; e C2: obesidade | e obesidade Il. Os participantes com obesidade expressaram
valores médios de P2/P1 maiores do que os individuos da categoria C1 (1,20 (IC 95% 1,08 —
1,32); 1,08 (IC 95% 1,03 — 1,14)); (1,20 (IC 95% 1,11 — 1,30); 1,08 (1,03 — 1,14)) a 0° e 45°,
de forma significativa (p = 0,0454; p = 0,0332).

Os participantes que relataram ter disturbios do sono apresentaram a relagcdo P2/P1
maior em relagdo aos que ndo apresentam, em ambas as posic¢oes. A relagdo cintura-quadril,
presenca de DM, historico de enxaqueca e uso de medicacOes regulares se associaram com a
relacdo P2/P1 em ao menos um tipo de decubito. Houve tendéncia de significancia nas duas
posicdes com individuos que praticavam atividade fisica regularmente apresentando menores
relagbes P2/P1 (Tabela 7).

Na anélise multivariada, apenas as variaveis idade e sexo mantiveram-se significancia

com a relagdo P2/P1 (p < 0,0001 e p = 0,04 em O grau; p < 0,0001 e p = 0,01 em 45 graus).

Tabela 7 — Fatores associados as alteracdes da relacdo P2/P1 a 0° e 45° na posicao decubito dorsal
horizontal.

P2/P1 0° p P2/P1 45° J.)
Sexo
Masculino 1,02 (0,97-  0,0006 1,01 (095—- 0,0002
1,07) 1,07)
Feminino 1,19 (1,11 — 1,19 (1,12 —
1,26) 1,26)
IMC
Cl1 1,08 (1,03— 0,0454 1,08 (1,03— 0,0332
1,14) 1,14)
C2 1,20 (1,08 — 1,20 (1,11 —
1,32) 1,30)
RCQ
ClA 1,10 (1,03— 0,6276 1,03 (0,97- 0,0094
1,17) 1,10)
C2B 1,12 (1,05 — 1,16 (1,10 —
1,19) 1,23)
Etilismo?
Sim 1,12 (1,05—- 0,8347 1,13 (1,06— 0,6613
1,19) 1,20)
Nao 1,11 (1,04 — 1,10 (1,04 —

1,17) 1,17)
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Tabagismo?
Sim 1,05 (091—- 04514 1,04 (0,88— 0,3857
1,19) 1,21)
Nao 1,12 (1,06 — 1,12 (1,07 —
1,17) 1,17)
Distirbio do sono?
Sim 1,16 (1,09— 0,0238 1,18 (1,12—  0,0001
1,22) 1,25)
Nao 1,04 (0,97 — 1,00 (0,93 —
1,11) 1,06)
Praticante de atividade fisica?
Sim 1,06 (0,99 - 0,0678 1,06 (1,00— 0,1076
1,12) 1,12)
Néo 1,15 (1,08 — 1,14 (1,07 —
1,22) 1,22)
HAS?
Sim 1,13 (1,02— 0,7555 1,21 (1,10— 0,0619
1,23) 1,31)
Nao 1,11 (1,05 - 1,09 (1,03 —
1,16) 1,14)
DM?
Sim 1,29 (0,99—- 0,0386 1,21 (0,96— 0,2551
1,59) 1,46)
Nao 1,10 (1,05 — 1,10 (1,05 —
1,14) 1,15)
Ansiedade?
Sim 1,09 (1,03—- 04033 1,13 (1,07—- 0,3152
1,16) 1,20)
Nao 1,13 (1,06 — 1,08 (1,01 —
1,21) 1,16)
Historico de enxaqueca?
Sim 1,16 (1,06 — 0,1736 1,20 (1,11—  0,0078
1,26) 1,29)
Néo 1,09 (1,03 — 1,07 (1,01 —
1,14) 1,12)
Doenca cardiaca ou pulmonar?
Sim 1,09 (0,93 - 0,7378 0,99 (0,84— 0,1146
1,24) 1,14)
Néo 1,11 (1,06 — 1,12 (1,07 —
1,17) 1,17)
Uso de medicacio?
Sim 1,19 (1,08— 0,0586 1,23 (1,13—  0,0035
1,30) 1,33)
Néo 1,08 (1,03 — 1,07 (1,02 —
1,14) 1,12)

A estatistica descritiva é apresentada como média (Intervalo de Confianca 95%). Legenda: IMC: Indice de Massa
Corporal; C1: Categoria 1 — baixo peso, peso normal e sobrepeso; C2: Categoria 2 — obesidade | e obesidade II;
RCQ: Relacdo Cintura-Quadril; C1A: Categoria 1A — baixo e moderado risco; C2B: Categoria 2B — alto risco;
HAS: Hipertenséo Arterial Sisttmica; DM: Diabetes Mellitus. Fonte: Arquivo Pessoal.
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A figura 12 mostra as curvas de medianas da relacdo P2/P1 na posi¢do decubito dorsal

horizontal a 0° e 45° por faixa etaria, comparando o sexo masculino e feminino. Participantes

do sexo feminino apresentaram valores medianos maiores da relagao P2/P1 quando comparados

ao sexo masculino com destaque para as faixas etarias 46-50; 56-60; e 60-65 anos (Feminino:
1,43; 1,38; 1,61) vs (Masculino: 1,03; 1,19; 1,10) em 0 grau; e (Feminino: 1,31; 1,5; 1,8) vs

(Masculino: 0,95; 1,16; 0,97) em 45 graus.
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Figura 12 — Comparagdo entre as curvas de medianas da relacdo P2/P1 na posicao decubito dorsal
horizontal a 0° e 45° por faixa etéria, entre 0s sexos masculino e feminino. Legenda: MAS: Masculino;
FEM: Feminino. Fonte: Arquivo Pessoal

Tabela 8 — Distribuicdo das medianas da relacdo P2/P1 na posicao decubito dorsal horizontal a 0° e 45°
por faixa etaria, entre 0s sexos masculino e feminino.

P2/P10° P2/P1 45°
Faixa Etaria Mediana Mediana Mediana Mediana
Masculino Feminino Masculino Feminino
8-15 0,925 0,92 0,82 0,8
16-20 1,08 0,96 1 0,98
21-25 0,925 1,09 0,89 1,01
26-30 1,01 1,06 0,91 1,22
31-35 0,94 1,02 1,02 1,18
36-40 0,88 0,99 0,95 1,06
41-45 0,93 1,12 0,985 1,265
46-50 1,03 1,43 0,95 1,31
51-55 1,15 1,1 1,12 1,11
56-60 1,19 1,38 1,16 1,5
60-65 1,1 1,61 0,97 1,8
> 65 1,32 1,24 13 1,34

Fonte: Arquivo Pessoal.
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6.3.2. Time to Peak e Amplitude de Pulso

Complementando os parametros da morfologia da onda de pulso da PIC, as figuras 13
e 14 demonstram as curvas percentis das variaveis “time to peak” e amplitude de pulso na
posicdo decubito dorsal horizontal a 0° e 45° por faixa etaria, respectivamente. Os valores
absolutos do time to peak s@o apresentados nas tabelas 9 e 10; e da amplitude de pulso nas
tabelas 11 e 12. O time to peak segue a mesma tendéncia de crescimento observada na relacédo
P2/P1, com destaque para a faixa etdria 56-60 que apresentou o maior valor nos
posicionamentos avaliados, identificados no percentil 50 (0°: 0,27); (45°: 0,28). Da mesma
forma, a amplitude de pulso com seu potencial de transmitir um padréo do estado de elastancia
intracraniana, demonstra 0 mesmo padrdo de crescimento ao longo do tempo visualizado nas
outras variaveis, destacam-se as faixas etarias 56-60 e > 65 anos, identificados no percentil 50
(0°: 8,25; 9,8); (45°: 10; 11,1). Houve correlacdo forte e positiva entre as variaveis P2/P1 e TTP
(r=+0,73,p<0,0001,em 0 grau; r =+ 0,81, p < 0,0001, em 45 graus) (Figura 15). Ndo houve

correlacdo entre a variavel amplitude de pulso com a relagcdo P2/P1 e TTP.

Curva de percentis Time to Peak a 0° Curva de percentis Time to Peak a 45°
0,5 0,5
0,4 0,4
0,3 0,3
0,2 0,2
0.1 /\/\/\/ 0.1 /\/\/\/\/
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Figura 13 — Comparagéo entre as curvas de percentil 10, 50 e 90 do time to peak na posi¢do decubito
dorsal horizontal a 0° e 45° por faixa etaria. Fonte: Arquivo Pessoal.
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Tabela 9 — Distribuicdo dos percentis 10, 50 e 90 para o time to peak a 0° por faixa etaria.

Time To Peak 0°

Faixa Etaria 10% Mediana 90%
8-15 0,08 0,16 0,23
16-20 0,095 0,15 0,29
21-25 0,08 0,17 0,29
26-30 0,07 0,23 04
31-35 0,05 0,17 0,27
3640 0,06 0,14 0,29
41-45 0,09 0,14 0,31
46-50 0,19 0,25 0,3
5155 0,095 0,27 0,32
56-60 0,14 0,27 0,33
60-65 0,11 0,2 0,33
> 65 0,23 0,245 0,29

Fonte: Arquivo Pessoal.

Tabela 10 — Distribuicdo dos percentis 10, 50 e 90 para o time to peak a 45° por faixa etaria.

Time To Peak 45°

Faixa Etaria 10% Mediana 90%
8-15 0,06 0,1 0,28
16-20 0,09 0,15 0,24
21-25 0,07 0,11 0,28
26-30 0,07 0,17 0,245
31-35 0,105 0,2 0,29
36-40 0,085 0,14 0,29
4145 0,08 0,25 0,29
46-50 0,14 0,23 0,28
51-55 0,095 0,24 0,295
56-60 0,16 0,28 0,39
60-65 0,11 0,2 0,33
> 65 0,16 0,235 0,33
Fonte: Arquivo Pessoal.
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Figura 14 — Comparacéo entre as curvas de percentil 10, 50 e 90 da amplitude de pulso na posicéo
decubito dorsal horizontal a 0° e 45° por faixa etaria. Fonte: Arquivo Pessoal.




Tabela 11 — Distribuicdo dos percentis 10, 50 e 90 para amplitude de pulso a 0° por faixa etaria.
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Amplitude de Pulso 0°

Faixa Etaria 10% Mediana 90%
8-15 2 4 13
16-20 2.4 6,6 19,4
21-25 2,6 35 10
26-30 4,1 6.9 18,4
31-35 34 7 9.8
36-40 3 5,3 9,75
41-45 3,1 6,5 19,75
46-50 5,6 8,2 14,2
51-55 2,5 6.9 9
56-60 4 8,25 14,3
60-65 4.4 8 22
> 65 6,2 9.8 36

Fonte: Arquivo Pessoal.

Tabela 12 — Distribuicdo dos percentis 10, 50 e 90 para amplitude de pulso a 45° por faixa etaria.

Amplitude de Pulso 45°

Faixa Etaria 10% Mediana 90%
8-15 2,1 4,2 52
16-20 2,3 5,5 16,3
21-25 2,8 6 8
26-30 2,95 5,5 18
3135 2.9 6,75 9,95
3640 3,85 5,75 10,55
4145 2,65 8,35 23,2
46-50 33 7,6 14,5
5155 2,5 6,25 12,5
56-60 3 5,25 20
60-65 4,5 10 26
> 65 4.8 11,1 17

Fonte: Arquivo Pessoal.
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Figura 15 — Gréfico de dispersdo mostrando a forte correlacéo positiva entre a relagdo P2/P1 e o Time
to Peak em O e 45 graus. Fonte: Arquivo Pessoal.
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7. DISCUSSAO

O presente estudo estabeleceu as ondas de referéncia da relacdo P2/P1, TTP e da
amplitude de pulso do dispositivo B4C. O principal pardmetro avaliado, a relacdo P2/P1, parece
ser influenciada pelos fatores idade e sexo, e ndo ¢ influenciada pela mudanca de decubito em
individuos sem doencas neuroldgicas.

Estudos prévios com o dispositivo B4C sugerem que valores acima de 1,20 para a
relacdo P2/P1 e acima de 0,25 para o TTP, estdo alterados?>7475, Entretanto, observamos que a
maioria dos pacientes com mais de 40 anos, o percentil 90, considerado o limite superior da
normalidade, oscilou entre 1,34 a 2,05 na relagdo P2/P1 e 0,28 a 0,33 para o TTP. Desta forma,
acreditamos que o limiar descrito na literatura deva ser otimizado para pacientes com idade
superior a 40 anos. Ainda, encontramos que no sexo feminino, ha uma diferenca significativa
entre as relagdes P2/P1, evidenciada de forma mais consistente a partir dos 40 anos de idade.
Desta forma, esses achados levam a questionamentos ébvios: 1. Ha reducdo da complacéncia
cerebral com o envelhecimento? 2. Que fatores poderiam determinar redugéo da complacéncia
cerebral no sexo feminino com o avancar da idade?

E desafiador avaliar a complacéncia cerebral de forma n&o invasiva e, até onde sabemos,
nenhum estudo avaliou a complacéncia cerebral em pacientes saudaveis. Sabemos que a
reducdo da complacéncia cerebral decorre da perda de tolerdncia do compartimento
intracraniano de tolerar volumes adicionais. Porém, com o envelhecimento, ha uma progressiva
atrofia cerebral’®, o que em teoria determinaria aumento da complacéncia e ndo reducéo.
Entretanto, devemos compreender que a morfologia produzida pela onda de pulso da presséo
intracraniana é transmitida pelos vasos sanguineos do coragéo até o cérebro. Logo, fatores que
determinam aumento da resisténcia na parede vascular como rigidez da parede vascular ou do
proprio tecido cerebral em si, poderiam levar a uma morfologia sugestiva de reducdo da
complacéncia. Notadamente, o volume cerebral diminui continuamente com a idade’®,
intensificando-se apds os 40 anos’’ e, é estimado que a rigidez do cérebro reduza cerca de 0,3
—1,0 % ao ano’®7%88 e as demais regides do cérebro sejam atrofiadas linearmente na ordem de
0,5 0,6 % ao ano’®. Porém, os cérebros femininos séo em média 9% mais rigidos que o dos
homens’®881  Desta forma, em teoria, 0 que mais poderia estar associado a reducdo da
complacéncia com a idade seria a rigidez da vasculatura cerebral.

Dos Santos® et al, 2021 e Fantin® et al, 2006 destacaram que o indice de aumento (1A),
que é uma medida indireta da rigidez arterial, aumenta com a idade e € maior no publico

feminino. A IA é medida pela razdo entre a pressdo de aumento (PAum) e a pressao de pulso
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(PP) x 100. Evidencia-se que o desenvolvimento de doencas cardiovasculares € maior em
homens que em mulheres, porém o IA e a PAum é maior em mulheres, decorrente da menor
estatura e maior proximidade fisica entre o coracdo®. Lu® et al, 2023 em uma metanalise
recente com mais de 500 mil individuos identificaram que a velocidade da onda de pulso (VOP)
arterial aumenta com a idade. A velocidade da onda de pulso é uma medida indireta de rigidez
da parede arterial e inversamente proporcional a complacéncia arterial. Neste estudo,
identificou-se alta VOP em populacGes da China e outros paises asiaticos, o que estaria
relacionado com a maior incidéncia de acidentes vasculares cerebrais ou isquémicos®.

Atualmente, ainda é desconhecida a génese exata dos picos na onda da pressdo
intracraniana conforme destacado por Czosnyka e Czosnyka®* em 2020. Entretanto, é
consensual que o desenho global desta forma de onda seja o produto da interagdo entre 0s
fatores arteriais e venosos, juntamente com a dindmica volume-pressao no espaco intracraniano,
uma teoria que remonta aos estudos pioneiros de Dardenne® et al em 1969. Em particular, o
pico inicial, denominado P1, ocorre em unissono com o apice sistolico da pressédo arterial,
refletindo a propagacdo do pulso arterial e a consequente expansdo imediata das paredes
arteriais’®®, Quanto aos picos subsequentes, P2 e P3, estes parecem estar intrinsecamente
ligados a interacdo entre as flutuagcbes no volume sanguineo cerebral e 0os mecanismos
intrinsecos de compensacdo volumétrica®. Portanto, o aumento da rigidez arterial poderia
determinar reducdo do P1 e consequentemente aumento da relacdo P2/P1 com o avancar da
idade.

Neste estudo, identificamos uma série de fatores clinicos associados com a relacao
P2/P1. E, de forma interessante, os fatores relacionados com o enrijecimento da parede arterial
como obesidade e diabetes mellitus associaram-se em alguma forma com o aumento da relagéo
P2/P1°4%, Também houve tendéncia de associacdo em individuos hipertensos e nos individuos
que ndo praticam regularmente atividade fisica. Rojas’3 et al, 2021 e Bueno® et al, 2021 relatam
que devido as alteracdes fisioldgicas decorrentes do envelhecimento, os individuos podem
desenvolver condigdes clinicas que comprometam a autorregulagédo do FSC, como a DM e a
HAS. Galdino® et al, 2022 avaliaram a complacéncia intracraniana em 16 individuos com DM
tipo 1l e sua relacdo com o controle autonémico cardiovascular nas posi¢cdes supina e
ortostatica, e foi observada uma diferenca significativa na mudanca postural ativa da posicdo
supina para o ortostatismo. Koch’ et al, 2022 e Silveira® et al, 2021 salientam que individuos
com DM sdo mais propensos a desenvolver HAS, e este aspecto estd associado com a
inatividade fisica, obesidade e 0 aumento da RCQ. Em nosso estudo, 41,67% dos participantes

declararam realizar atividade fisica e apresentaram tendéncia de uma menor relacdo P2/P1
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(maior complacéncia intracraniana) quando comparado aos que nao realizam. Interessante, o
grau de rigidez arterial pode ser reduzido com a atividade fisica®%% e, a mesma, esta
relacionada com a prevencéo de disfuncdes cognitivas e doencas cerebrais’’.

Em nosso estudo, os individuos que apresentaram distirbios do sono, notadamente
insbnia, apresentaram relacdo P2/P1 maior. Evidéncias apontam uma relacéo entre a obesidade
e os distirbios do sono*%8”, uma vez que a obesidade é considerada um fator de risco para a
atrofia cerebral e o desenvolvimento de doencas neurodegenerativas*?; e os distdrbios do sono,
como a apneia do sono que pode induzir a distirbios hemodinamicos cerebrais*’, e a sindrome
obstrutiva da apneia do sono que pode acarretar em comprometimento da complacéncia
intracraniana, em razdo da hipercapnia noturna que provoca a vasodilatacdo cerebral®’.

Cerca de 1/3 dos participantes de nosso estudo apresentavam histérico de enxaqueca,
sendo observado maior relacdo P2/P1 na posicdo 45 graus. Nenhum de nossos participantes
apresentava crise de enxagueca no momento do exame. Um recente estudo de Rossi® et al,
2022 utilizando o dispositivo B4C em 29 pacientes com historico de enxaqueca néo identificou
diferenca na relagdo P2/P1 com controles normais (0,99 vs 0,93, ajustado pelo IMC). Apesar
de termos uma amostra maior e termos encontrado uma diferenca maior (1,20 vs 1,07 na
posicdo 45 graus), nosso estudo néo teve enxaqueca como foco primario de avaliacdo, podendo
0 nosso achado estar relacionado a significancia identificada ao acaso.

Koch™ etal, 2022 e Bueno® et al, 2021 retratam pacientes com multiplas comorbidades,
0 que provavelmente impactou para que a relacdo P2/P1 se encontrasse aumentada (P2/P1: 1,91
e 1,34, respectivamente). Entretanto com ajustes medicamentos a longo prazo de forma
sistematica e regular observou-se uma reducdo de P2/P1. Neste trabalho, o uso de medicacdes
de forma sistematica esteve associado a uma maior relacdo P2/P1. Este dado pode estar
relacionado ao uso de medicagfes sem ajustes em doencas crénicas como DM e HAS, podendo
ser considerado um fator de confuséo.

Nosso estudo tem algumas limitacdes. Foi um estudo realizado em centro Gnico com
uma amostra relativamente pequena, 120 participantes, com auséncia de amostra abaixo dos 8
anos de idade. Outra limitacdo a ser considerada importante decorre da auséncia de uma amostra
puramente saudavel. O presente estudo demonstrou viabilidade técnica para o desenvolvimento
de estudo futuros. Portanto, um estudo de colaboracdo multicéntrica com uma maior

concentracdo de participantes proporcionaria mais informacdes sobre o assunto.
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8. CONCLUSAO

Este estudo estabeleceu as ondas de referéncia de um método ndo invasivo para
avaliacdo da complacéncia intracraniana em diferentes faixas etarias. O principal parametro
avaliado, a relacdo P2/P1, comumente associada a complacéncia cerebral, parece ser
influenciada pelos fatores sexo e idade, e ndo é influenciada pela mudancga de declbito. Estudos
futuros devem visar compreender as causas desse fenbmeno e, se essas altera¢Ges néo
representam unicamente o enrijecimento da parede arterial com o envelhecimento, o que
poderia caracterizar esta ferramenta como um potencial marcador substituto para doenca

cerebrovascular.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Convidamos o (a) Sr. (a) para participar da Pesquisa “AVALIAGAO DO
MODELO DA CURVA DE ONDA DE PULSO DA PRESSAO INTRACRANIANA
AVALIADA POR UM METODO NAO-INVASIVO”, sob a responsabilidade dos
pesquisadores: Fisioterapeuta Lucas Normando da Silva, telefone (92) 95240-1480,

e-mail- lucasnormando@hnotmail com; Médico Prof. Dr. Robson Luis Oliveira de

Amorim (Crientador), telefone (92) 99403-4101, e-mail: amorim.robson@gmail.com;
e Fizioterapeuta Profa. Dra. Roberta Lins Gongalves (Co-orieniadora), telefone (92)
99458-4724, e-mail: betalinsfisio@yahoo.com.br, lotados na Universidade Federal do
Amazonas — FM/UFAM, R. Afonso Pena, 1053 — Centro, CEP: 69020-160, Manaus-
AM, Brasil.

O presente estudo sera observacional e tem como objetivo. Determinar os
valores de referéncia obtidos a partir da andlise da onda de pulso da presséio
intracraniana por meio de um sistema nio-invasivo em participantes saudaveis
na posigio decubito dorsal horizontal em 0 e 30 graus. Iniciaremos com uma

avaliacdo clinica, através de uma ficha de identificacdo, onde colheremos do (a)
senhor (a) seus dados pessoais e sinais vitais, como a presséo arterial, frequéncia

cardiaca e saturacdo de oxigénio. Com a autorizacdo do (a) senhor (a) para
armazenar os dados pessoais em um prontudrio, sequiremos para segunda etapa,
onde sera realizada uma intervencdo por meio de um dispositivo ndo-invasivo (isto &,
sem a necessidade de uma intervencdo cirlrgica), sendo realizado a andlise da onda
de pulso da pressao intracraniana (PIC) através de um sensor acoplado em um halo
que envolve a circunferéncia da cabeca. O aparelho & ligado e os dados do sensor
sdo transmitidos até um monitor, onde & possivel observar as ondas de pulso da PIC.
Apds a obtencdo da estabilidade das ondas, estas serdo gravadas por 3 minutos de
forma continua na posicdo declbito dorsal horizontal (ou seja, deitado de barriga para
cima) a 0 graus. A seguir, sera realizado o mesmo procedimento de analise das ondas
na posicdo declbito dorsal horizontal & 30 graus por mais 3 minutos.

Sua participacédo & voluntaria. Desta forma, concedemos o prazo de até 24
horas para que o (a) senhor (3) pessa refletir, consultando, se necessario, seus
familiares ou outras pessoas que possam ajuda-lo em sua tomada de decisdo livre &
esclarecida. Caso o (a) senhor (a) aceite participar, contribuira para o delineamento
de um perfil de salde cerebral de individuos saudaveis. Além de auxiliar profissionais
da salde em condutas e prognésticos relacionados a pressédo intracraniana — PIC.

A pesquisa sera realizada no Ambulatério Aradjo Lima do Hospital Universitario
Getulic Vargas (HUGV), localizado na R. Afonso Pena, 691 — Centro, CEP: 69020-
160, Manaus-AM. 56 serdo gastos alguns minutos para andlise da onda de pulso da
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FIC.

Essa pesquisa esta de acordo com a Resolucdo CNS n® 466 de 2012, Dispondo
do item IV.3.f, IV.5.d dessa resolucdo este documento foi elaborado em duas vias,
sendo uma sua £ a outra do pesquisador, e as folhas foram numeradas. Toda
pesquisa envolvendo 0s seres humanos envolve riscos, que podem ser na dimensdo
fisica, psiquica, intelectual, social, cultural ou espiritual. Como serd uma intervencio
através de sensores em ambiente fechado, caso o (a) senhor (a) sinta alguma fobia
ou desconforto, a intervencdo sera interrompida. Consequentemente poderemos
suspender a avaliacdo até gue esieja melhor. Dispomos de atendimento pré-
hospitalar, sendo o pesquisador, um profissional habilitado, atuando e acompanhando
o0 (a) senhor (a) conforme necessidade antes, durante e apds o episddio. Caso nfo se
recupere, o0 (a) encaminharemos para avaliagdo médica no pronto atendimento mais
préximo ao local da coleta com total assisténcia.

Reszaltamos ainda a existéncia de riscos provenientes de limitacdes
tecnologicas. Desta forma, informamos que ao final da coleta da pesquisa, sera
realizado um download dos dados coletados para um dispositivo local e pessoal do
pesquisador, apagando todo e gualquer registro de qualquer plataforma virtual,
ambiente compartilhado ou “nuvem®, minimizande assim os riscos de guebra de sigilo
de qualguer caracteristica que possa identificar o (a) senhor (a).

Se acontecer qualquer prejuizo ao (a) senhor (2) ou ao seu acompanhante por
causa da pesquisa, assisténcia imediata e integral sera prestada sem o (a) senhor (a)
ter que pagar nada. Se houver qualquer dano/prejuizo causado pela pesquisa, sera
assegurado, indenizacio de acordo com o prejuizo, ficando esta indenizacdo a cargo
dos pesquisaderes. Ndo publicaremos seu nome de maneira que a confidencialidade

e a privacidade sejam mantidas. Os resultados da pesquisa serdo analisados e
publicados, mas sua identidade ndo sera divulgada, sendo guardada em sigilo.

O (a) senhor (2) ndo recebera pagamento em relagdo a esta pesquisa, mas tera
assegurado seu direito de indenizacdo, caso algum dano lhe seja causado em razdo
de participacdo na pesquisa e seja comprovado. Se depois de consentir em sua
participacdo o (a) Sr. (a) desistir de continuar participande, 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 motivo e sem nenhum prejuizo a sua pessoa. O
(a) Sr. (a) ndo tera nenhuma despesa e també&m ndo recebera nenhuma remuneracdo.

Para gualquer outra informacdo o (a) Sr.(a) podera entrar em contato com o
pesquisadores: Lucas Normando da Silva, Robson Luis Oliveira de Amorim e Roberta

Lins Goncalves ou podera entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa —
CEP/UFAM, na Rua Teresina, 495, Adriandpolis, Manaus-AM, telefone fixo (92) 3305-
1181, ramal 2004, & celular (92) 99171-2496, ou e-mail: cep@ufam.edu_br
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Consentimento Pds—Informagio

Eu,

fui informado sobre o gue o pesqguisador quer fazer e porque precisa da minha
colaboracdo 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 & emitido em duas vias que serfo 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 Qrientador/ Colaborador

Desejo saber dos resultados do estudo: () Sim{ ) Nao
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P Nt Poder Execiitivo

r Ministério da Educagdo

e Universidade Federal do Amazonas
UFAM Programa de Pés-Graduagido Stricto Sensu

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO PARA PAIS OU
RESPONSAVEIS LEGAIS (TCLE)

Convidamos o (a) seu (a) filho (a) para participar da Pesquisa “AVALIACAD
DO MODELO DA CURVA DE ONDA DE PULSO DA PRESSAQ INTRACRANIANA
AVALIADA POR UM METODO NAO-INVASIVO®, sob a responsabiidade dos
pesquisadores: Fisioterapeuta Lucas Normando da Silva, telefone (92) 98240-1480,

e-mail: lucasnormandoi@hotmail.com; Médico Prof. Dr. Robson Luis Oliveira de

Amorim (Orientador), telefone (92) 99403-4101, e-mail: amorim.robsonf@gmail.com;
e Fisioterapeuta Profa, Dra, Roberta Lins Goncalves (Co-orientadora), telefone (92)
99458-4724, e-mail: betalinsfisici@yahoo.com.br, lotados na Universidade Federal do
Amazonas — FM/UFAM, R. Afonso Pena, 1053 - Centro, CEP: 69020-160, Manaus-
AM, Brasil.

O presente estudo serd observacional e tem como objetive Determinar os

valores de referéncia obtidos a partir da analise da onda de pulso da pressio
intracraniana por meio de um sistema ndo-invasivo em participantes saudaveis
na posigio decubito dorsal horizontal em 0 e 30 graus. Sera realizado uma
intervencao com o (a) seu (a) filho (a), por meio de um dispositivo ndo-invasivo, sendo
realizado a analise da onda de pulso da presséo infracraniana (PIC) através de um
sensor acoplado em um halo gque envolve a circunferéncia da cabeca. O aparelho &
ligado e os dados do sensor s&o transmitidos até um menitor, onde & possivel observar
as ondas de pulso da PIC. Apds a obtengio da estabilidade das ondas, estas serdo

gravadas por 3 minutos de forma continua na posigdo decubito dorsal horizontal & 0

graus. A seguir, sera realizado o mesmo procedimento de analise das ondas na
posigao declbito dorsal horizontal & 30 graus por mais 3 minutos. A participagao do
{a) seu (a) filho (a) & voluntaria. Caso o (a) Sr. (a) autorize a participacdo do (a) seu
(a) filho (a) estardo contribuindo para o conhecimento sobre a analise da onda de
pulso da PIC através de um dispositivo ndo-invasivo.

A pesquisa sera realizada no Ambulatdrio Aradjo Lima do Hospital Universitario
Getdlio Vargas (HUGV), localizado na R. Afonso Pena, 691 — Centro, CEP: 69020-

160, Manaus-AM. Sd¢ serdo gastos alguns minutos para analise da onda de pulso da
PIC.
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Essa pesguisa esta de acordo com a Resolugio CHNS n® 466 de 2012, Dispondo
do item IV.3.f, IV.5.d dessa resoclugio este documento foi elaborado em duas vias,
sendo uma do (a) Sr. (a) & a outra do pesquisador, & as folhas foram numeradas. Toda
pesquisa envolvendo os seres humanos envolve riscos, gue podem ser na dimensao
fisica, psiquica, intelectual, social, cultural ou espiritual. Como serd uma intervencao
através de sensores em ambiente fechado, caso o (a) seu (a) filho (a) sinta alguma
fobia ou desconforto, a intervengdo sera interrompida. Conseguentemente poderemos
suspender a avaliagBo até gue esteja melhor. Caso n3o se recupere, o (a)
encaminharemos para avaliagdo médica no HUGW.

Se acontecer gualguer prejuizo ao (a) seu (a) filho (a) ou ao seu acompanhante
por causa da pesquisa, assisténcia imediata e integral sera prestada sem terem que
pagar nada. Se houver qualguer dano/prejuize causado pela pesquisa, sera
assegurado, mediante criteriosa comprovagao, indenizagio de acordo com o prejuizo,
ficando esta indenizagdo a cargo dos pesguisadores. Nao publicaremos o nome do
(a) seu (a) filho (a) de maneira que a confidencialidade & a privacidade ser&o mantidas.
Os resultados da pesquisa serdo analisados e publicados, mas sua identidade nao
sera divulgada, sendo guardada em sigilo.

O (a) seu {(a) filho (a) ndo recebera pagamento em relagdo a esta pesquisa,
mas tera assegurado seu direito de indenizagdo, caso algum dano lhe seja causado
em razdo de participag&o na pesquisa & seja comprovado. Se depois de consentir na
participag@o e o (a) seu (a) filho (a) desistir de continuar participando, tem o direito e
a liberdade de retirar seu consentimento em qualguer fase da pesquisa, seja antes ou
depois da coleta dos dados, independente do motivo & sem nenhum prejuizo a sua
pessoa. O (a) seu (a) filho (a) ndo tera nenhuma despesa e também ndc recebera
nenhuma remuneragao.

Para qualguer outra informagdo o (a) Sr.(a) podera entrar em contato com o

pesguisadores: Lucas Mormando da Silva, Robson Luis QOliveira de Amorim & Roberta

Lins Gongalves ou podera enftrar em contato com o Comité de Etica em Pesguisa —
CEP/UFAM, na Rua Teresina, 495, Adriandpolis, Manaus-AM, telefone fixo (92) 3305-

1181, ramal 2004, e celular (92) 99171-2496, ou e-mail: cep.ufami@gmail.com

Consentimento Pos-Informagao

Declaro gue concordo gue meu (minha) filho (a),

(Mome completo do menor de

18 anos) participe dessa pesquisa. Sendo informado sobre o que o pesquisador quer
fazer e porgue precisa da minha colaboragdo para esta pesquisa. Sabendo que ndo

vou ganhar nada e que posso retirar a autorizagdo quando quiser. Este documento &
emitido em duas vias gue serdo ambas assinadas por mim e pelo pesquisador, ficando

uma via com cada um de nos.

Assinatura do Responsavel Legal
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Impressdo DACTILOSCOPICA

(Caso ndo saiba assinar)

Assinatura do Pesquisador

Assinatura do Orientador/ Colaborador

Desejo saber dos resultados do estudo: | ) Sim |

) Mao
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APENDICE C

UFAM
QUESTIONARIO DE IDENTIFICACAO
IDENTIFICACAO
Nome:
Data de Nascimento: / Idade:
Sexo: () Masculino ( ) Feminino

Faca:( )Branco ( )Pardo { )Preto ( )Amarelo( )Indigena

Profissio:

Telefone: Data da Avaliacio:
Avaliador:

ANAMNESE

{  JEtihsta ( ) Tabagista ( ) Disturbio do Sono

() Pratica atividade fisica?

() Hipertensfo Arterial Sistémica () Diabetes Mellitus () Ansiedade
(

(

(

) Historico de Enxaqueca

) Vigéncia de cefaleia cronica

) Doenca Cardiaca ou Pulmonar

Medicacio em Uso

ANTROPOMETRIA

Peso: Kg Altura: m IMC:

RCQ

Circunf. Cintura: Circunf. Quadnl: Relacio Cintura/Quadril:
EXAME FISICO

Sinats Vitais: PA ~ mmHg FC . bpm FR_ irpm T °C 5p02 %



