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A arritmia sinusal respiratéria vem sentttbaido o papel fisiologico de aumentar
a eficiéncia das trocas gasosas respiratériashmeteogeneizacdo temporal da relacdo
ventilacdo/perfusdo pulmonares a cada ciclo ragpioa O objetivo deste trabalho foi
analisar o acoplamento cardiorrespiratorio (AC) ifestado como a concentracdo de
batimentos em regifes especificas do ciclo regpicaé a sincronizacdo entre ambos.
Foram analisados sinais de ECG e volume respioadi@i40 voluntarios (20 idosos e 20
jovens) em repouso. A entropia relativa de Shar(&t) e a mediana dos intervalos
entre a ocorréncia dos batimentos pré-inspiratéeias inicio da inspiracdo seguinte
(Rl.ym) foram calculadas. Analisaram-se também as hiistdes temporais dos
batimentos na inspiragcdo e na expiracdo, e em aelap volume respiratorio,
comparando-as com as distribuicdes calculadas commadelo de independéncia (Ml).
Os resultados indicam que as ocorréncias de bdtema inspiracdo e a baixos
volumes sédo 1,7% e 17,91% menores, respectivamgoee,a medida no MIl. No
entanto, a ocorréncia de batimentos no fim da ag@o foi 72,15% maior que no MI. O
AC foi encontrado em todos os voluntéarios, considdo o SH como indice, e para
80% dos voluntarios, considerando o;Rl Em conclusdo, o AC foi consistentemente
observado nos voluntarios em repouso, com altaetragdo de batimentos preé-
inspiratorios, mas os achados ndo parecem justificdipotese de redistribuicdo
preferencial de batimentos durante os periodosaiermolume pulmonar.
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The improvement of respiratory gas exchange hasn battributed as a
physiological role of the respiratory sinus arrmgth (RSA), by matching
ventilation/perfusion ratio within each respirataycle. The aim of this paper was to
analyze the cardiorespiratory coupling (CC) asdiwecentration of heartbeats (HB) in
specific regions of the respiratory cycle, as aslthe synchronization between HB and
respiratory cycles. The ECG and respiratory voluwexe monitored in 40 healthy
resting volunteers (20 young and 20 elderly). Télative Shannon entropy (SH) and
the median of the intervals between pre-inspiratdB/and the beginning of the next
inspiration (Rhm) were calculated. Additionally, the distributiooSHB in inspiration
and expiration, as well as the HB distribution dsirection of respiratory volume were
analyzed and compared with the distribution catealavith a model of independency
(MI). The results suggest that the occurrences Bf ddiring inspiration and at low
volumes were 1.7% and 17.9% lower, respectivelgn tthat in the MIl. However, the
occurrences of HB at end-expiration was 72.15% drighan in the MI. The CC was
present in all volunteers, considering SH as indaxjy in 80% of the volunteers,
considering Rim. In conclusion, the CC was consistently presentolunteers at rest
and there was a high concentration of pre-inspiyatdB, but our findings do not

support the hypothesis of a redistribution of HBigh lung volumes.
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I. INTRODUCAO

Ha atualmente uma busca por métodos ou indicespgasam expressar a
integridade do sistema cardiorrespiratério, seigeksle forma nédo invasiva e a baixo
custo. A variabilidade da frequéncia cardiaca (VF&h sendo utilizada como indice
de saude e de estresse do sistema cardiorresioira@rque ocorre em maiores
magnitudes em individuos saudaveis e em repous@osgarada a individuos
diabéticos (JAVORKAet al, 2005, JAVORKAet al, 2008), chagasicos (de SOUSA
al., 2006), cardiopatas e em situacdes de estredd8l@ER et al., 1987, BIGGERet
al., 1992, PERKIOMAKIet al., 1997, HUIKURI et al., 1998, HUIKURI et al., 1999).
Um dos principais componentes da VFC é a modulda&oequéncia cardiaca imposta
pela ventilacdo, conhecida como arritmia sinussgpiratoria (ASR). Porém, pouco se
sabe acerca do seu papel fisiolégico, o que lehgpéiese de que a ASR possa ser
somente o subproduto da interagdo de outros meeasifisiologicos. Por outro lado,
h& estudos (HAYANGet al, 1996, GIARDINOet al., 2003, HAYANO E YASUMA,
2003, YASUMA E HAYANO, 2004) que defendem a hip&ee que a ASR aumenta a
eficiéncia das trocas gasosas respiratérias atdavbalanco temporal entre a ventilagdo
e a perfusdo pulmonares. Esse equilibrio seriangdckn através da supressédo de
batimentos cardiacos em momentos em que o volunhaopar fosse reduzido.
Portanto, o estudo da ASR pode representar namsdadice da integridade do sistema
cardiorrespiratério, mas também um indice reladores trocas gasosas respiratorias.

As interacdes cardiorrespiratorias ndo se limitaAS&. Outro fendbmeno se origina
da acdo do sistema cardiovascular sobre o respirat®nhecido como acoplamento
cardiorrespiratorio (AC) (GALLETLY E LARSEN, 199GALLETLY E LARSEN,

1999; LARSENet al, 1999; TZENGet al, 2003). O AC é caracterizado pela
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sincronizacdo entre a respiracdo e o0s batimentodiacas, resultando em uma
concentracdo desses batimentos em determinadaantestdo ciclo respiratorio.
Admite-se a hipotese de que a génese do AC estgdal a um sinal aferente
cardiovascular, supostamente um batimento prérmispio (BPI), que atingiria o
centro respiratorio (CR) deflagrando o ciclo resdirio. Portanto, os ciclos
respiratorios podem ser iniciados pela atividadenseca dos neurénios do CR, caso a
atividade desse neurbnios supere o limiar inspitoou pelo sinal aferente
cardiovascular. Essa variagdo na forma em que lo cespiratério é deflagrado
influencia diretamente a sua duracao e, portanfeequéncia respiratéria. No entanto,
apesar de sua observacéo, ndo se sabe qual éldigialggico do AC. Alguns autores
(TZENG et al.,, 2003, LARSENet al, 1999), ao analisarem a distribuicdo dos
batimentos ao longo dos ciclos respiratorio, olm@m que em individuos em repouso
e na posi¢cao supina ha um pico consistente de datii® correspondente aos BPI, em
média a 0,6 segundos do inicio da proxima inspirabib entanto, em condi¢cOes de
anestesia ou baixa atividade cognitiva, 0 mesmaream média a 0,5 segundos do
inicio da inspiracdo seguinte (GALLETLY E LARSEN9Y/), indicando que o AC
pode ser dependente do nivel de consciéncia queivduo apresenta ao longo do
protocolo experimental. Outro fator que parecerfatg na presenca de AC € o tipo de
ventilagdo, dado que em individuos ventilados mieeamente por pressao positiva o
sincronismo entre a respiracao e os batimentos@amrer uma reducdo ou até mesmo
se perder completamente (LARSENal, 1999). Portanto, em situa¢cdes de repouso e
em ventilagdo espontanea, parece haver de fato @camsmo de interacdo entre 0s
sistemas cardiovascular e respiratorio, que pode aenuado ao se impor
artificialmente a ventilagdo pulmonar. Adicionalrteenprotocolos com ventilagdo

controlada (LARSEN, 1998) ou consciente (RZECZIN&KAI, 2002) podem induzir



estresse, causando alteracfes autondmicas comataudaefrequéncia cardiaca média
e da pressao arterial (PATWARDHAH al.,1995). Portanto, assim como a ASR, o AC
pode ser um indicador do nivel de consciéncia estiesse mental e fisico do sistema
cardiorrespiratoério.

O objetivo deste trabalho foi avaliar as interacoeardiorrespiratorias
manifestadas como a concentracdo de batimentosegites especificas do ciclo
respiratorio, bem como a sincronizacdo entre osnkatos e o ciclo respiratorio.
Adicionalmente, foram agregados ao calculo da prareelativa de Shannon um novo
modelo de independéncia e um novo limiar para @edismento estatistico dos

periodos de AC.



ll. REVISAO DE LITERATURA

[I.1. Controle da respiracao

Os mecanismos, grupos neuronais e principalmentgersicoes entre eles que
em conjuntos sdo responsaveis pelo controle d&aedp ainda sdo pouco conhecidos.
Em trabalho da década de 90, FELDMANal. (1990) concluiram queatualmente, é
um ato de fé (paradigma) que varias espécies opgpagdes reduzidas possam nos
dizer qualquer coisa relevante a respeito do cdetrda respiracdo em individuos
normais ou em condi¢cbes patoldgitasssa conclusdo foi uma critica aos estudos que
buscavam entender o controle da respiracdo utdizamm modelo experimental que
seccionava areas especificas do centro respirapportanto, ndo estudavam o sistema
global.

Apesar das limitagfes, essa abordagem reduciohiatdase do conhecimento
atual sobre o controle da respiracao. (texto faladd figura foi retirado). Alguns
exemplos dos resultados da remoc¢éo de areas reddei® com o controle da ventilacdo
e seus efeitos estao relacionados na Tabela 1.

Tabela I. Efeitos fisiolégicos da remocao de areas relaciamacom o controle da

ventilagéao.
Areas seccionadas Resultados
Cérebro e o cerebelo nao alteram a respiracao

Parte superior da ponte aumento no volume corrente.

Borda inferior da ponte alteracdes no padréo raspio.

Parte inferior da medula  completa apnéia.




Através desses estudos, foram identificadas despsmsaveis pela ritmicidade e/ou

relacionadas ao controle fino dessa ritmicidade:

1)

2)

3)

Centro pneumotéaxico (CP): fica localizado naepdorsal lateral da ponte e recebe
aferéncias vagais relacionadas ao volume pulmoram®dulacdo da frequéncia
respiratéria (FR). E considerado um regulador iacFR, ja que é responséavel por
cessar a atividade dos neurbnios inspiratérios eseamuentemente iniciar a
expiracdo. Sua atividade regula o volume corremtneequentemente a FR.

Centro apnéustico (CA): possui essa denominpgé) ao se anular a acdo do CP e

do nervo vago, ha a cessacado da atividade regjaraia inspiracdo (apneuse).

Acredita-se que sua atividade excite os neuromgpinatérios, prolongando o

potencial de acdo em rampa.

Centro medular (CM): possui neurbnios maisogtidurante a inspiracdo e outros

mais ativos durante a expiracdo. Dentre esses gaggiacam-se:

a) Grupo Dorsal Respiratorio (GDR), localizado e@ido do nucleo do trato
solitario (NTS), recebe aferéncias de mecanicasuienigas e envia sinais
eferentes ao neurénio pré-motores da medula. Aoedp NTS também recebe
aferéncias importantes relacionadas a pressaoiabrt@ATTIE, 1999,
GUYTON, HALL, 1997).

b) Grupo Ventral Respiratorio (GVR), possui 4 regidpré-Botzinger, Botzinger,
grupos de neurdnios inspiratérios, localizados adepanterior da medula, e
expiratérios, localizados mais na parte postergomedula

No modelo classico a fungdo de marcapasso respiratdrinseco é creditada ao

GDR. No entanto, sabe-se que ha grupos de neurésjmhados em diversas regides

do bulbo que s&o capazes de assumir o controlesgaacao de acordo com a variagao

das condicdes fisiologicas, como nivel de cons@éroncentracdo sanguinea de,@O



doencas (NATTIE, 1999). Portanto, a ritmicidadepiegoria pode ser originada em
diversos grupos neuronais e o verdadeiro marcapaspatorio intrinseco (MRI) pode
estar ligado a uma rede neuronal complexa (NATIHE9). Essa complexidade pode
tornar o sistema de controle mais robusto e fléx@veapaz de se adaptar a diversas
condicOes fisiologicas (RYBAIt al, 2007).

Durante o ciclo respiratorio distinguem-se 3 fadesacordo com o padrao de
ativacdo dos musculos respiratorios, sendo umaratdpa e duas expiratérias. A fase
inspiratoria caracteriza-se pelo aumento em forenpudso na frequéncia de disparo dos
neurdnios inspiratérios, seguido de um aumento @&mpa que ativa o diafragma de
forma progressiva, o que em termos fisiol0gicosesgnta uma variacdo progressiva na
pressdo intrapulmonar e consequentemente no voluima possivel vantagem da
ativacdo em rampa € a protecéo dos tecidos pule®@&UJUYTON E HALL, 2000). A
primeira fase é finalizada com a interrup¢éo brwcanspiracdo, quando os neurénios
do CP enviam sinais que cessam a atividade domearinspiratériosAo ter o
controle do ponto de cessacdo do estimulo, atrdaésonexdo existente com area
dorsal, o CP determina a duracdo da fase inspaadar ciclo respiratério. Quando a
atividade do CP é intensa, a duracdo do ciclo iagpio diminui. Por outro lado,
quando sua atuacdo é moderada, esse ciclo posswidueacdo. Portanto, ao controlar
a duracao do ciclo inspiratorio, controla-se denforreflexa a frequéncia respiratoria
(FR), dado que quanto menor o fluxo inspiratéri@ion sera a FR e vice-versa. A
primeira fase expiratdéria apresenta um aumento tieidade dos neurdnios
inspiratorios, tornando a expiracdo mais lenta. f¢gunda fase da expiracdo, a
atividade dos neurénios inspiratérios cessa complente (LEFF E SCHUMACKER,

1993) e a expiracdo se da pela retracao elastgtedimos pulmonares.



O grupo ventral fica praticamente inativo duranteespiracdo em repouso,
possuindo atividade intensa somente em situacOaglerha a necessidade do aumento
da ventilacdo, por exemplo durante exercicio fiskc@rea ventral possui dois grupos
de neurénios, sendo uma parte estimuladora dosutegsinspiratorios e a outra parte
estimuladora dos musculos expiratorios. A respoadg@drcada € deflagrada
voluntariamente ou em condicbes em que a mesmaes@aa, por exemplo no
exercicio fisico. Em exercicio a respiracao forgadaientada pela estimulacédo nervosa
aferente proveniente de receptores periféricos dosms musculares, 6érgéo tendinoso
de Golgi e receptores de presséo localizados nasilacdes, sensiveis ao inicio da
atividade muscular. Adicionalmente, a atividade coles voluntaria proveniente do
cOrtex motor estimula o centro respiratério, indob@ que a atividade fisica foi iniciada.
(FOX E KETEYIAN, 2000, GUYTON E HALL, 2000, POWERS HOWLEY, 2000).

O controle involuntario da respiracao, por si, étéwate complexo, envolvendo varios
sistemas de controle. No entanto, essa complexiéaagto maior ao se considerar que
o controle da respiracdo também pode ser volunt@rigue a respiracdo, e mais
especificamente a coordenacdo dos musculos respstesta intimamente ligada a
fonacao e expressdo das emocdes (risos, choregx@mplo. Sendo assim, o controle
voluntario e involuntario da respiracéo parecemobrer areas distintas (COMROE E

JULIUS, 1968). A atividade dos neurdnios do cértextor e do sistema limbico séo as
responsaveis pelo controle voluntario da respiragimiendo mandar informacgdes
diretamente para os musculos respiratorios, par@Roou ambos. Os estimulos
provenientes do cértex sdo capazes de sobrepuggda do centro respiratoério,

controlando assim a respiracdo. Porém, esse cenérdimitado. Qualquer padréo

voluntario da respiragdo pode gerar alteracOesldigicas e, dependendo do nivel de

severidade, vao fazer com que a atividade respmaitdvoluntaria volte a controlar a



respiracdo. Um exemplo desse fato € a hipoventilagiluntaria, que ira gerar

aumentos na pressdo arterial de,GPaCQ) e diminuicdo da pressdo arterial de
oxigénio (Pa@). Consequentemente, 0s quimiorreceptores irdctdetesse aumento e
estimular o centro respiratério, promovendo o aumela FR e do volume corrente,

causando a volta aos niveis basais de €Q (WEST, 1994).

I1.2. Controle da atividade cardiaca

O coragdo possui um sistema especializado paraitagho e conducdo dos
potenciais de acdo, cujas principais estruturascs&iodo sinoatrial (NSA), as vias
internodais, o nodo &trio-ventricular (NAV), o febatrioventricular e as fibras de
Purkinje.

A génese dos impulsos elétricos responsaveis pmiragdo do miocardio
acontece no NSA, localizado na parede antero-supdd atrio direito (GUYTON,
STAUSS, 2003). O NSA é um conjunto de células miticas especializadas que
geram o0s potenciais de acao de forma independdatiy a instabilidade de suas
membranas. A instabilidade caracteristica das a®ldo NSA é devida ao baixo
potencial do limiar de excitabilidade, ou seja,easBio necesséaria para disparar o
potencial de agcdo. O potencial de acdo das cétldaNSA esta em torno de -55 a
60mV, enquanto que a de células da fibra muscelairicular estd em torno de -85 a -
90mV (GUYTON E HALL, 2000). Essa maior excitabildkadas células do NSA deve-
se a facilidade do fluxo de ions de sodio para terior da membrana, que véao
gradualmente aumentando a tensdo da célula. Quaska tensdo atinge
aproximadamente o limiar de excitabilidade de -4Q mpotencial de acéo € disparado

através da abertura dos canais de ions calcid)(€addio (N).



Os potenciais de acédo gerados pelas células do988A&onduzidos pelas vias
internodais que, por possuirem ligacdo direta canfil@as musculares dos atrios
adjacentes, transmitem o estimulo por todas aasfilfd estimulo é conduzido do NSA
para 0 NAV, onde ha um retardo de conducdo. Edsedcoetem um significado
fisioldgico importante, jA que propicia a contracis ventriculos somente apos terem
sido carregados pela contracdo dos atrios. O metdadconducédo do estimulo do NSA
para o NAV deve-se majoritariamente a menor vedmedde conducdo nas fibras
internodais e no proprio NAV. Essa conducao lenexglicada por trés fatores: a)
menor diametro das fibras condutoras; b) baixosnmidis de membrana e c¢) maior
resisténcia a passagem de'Na estimulo é retardado ja nas fibras internodiislo
seu pequeno diametro, o que diminui a velocidadeotiducdo para cerca de 1/12 da
velocidade padrao das fibras do miocardio (GUYTONALL, 2000). Outro fator que
diminui a velocidade de conducédo do estimulo geradoNSA é o aumento da
resisténcia a passagem de ions excitatorios. Emwe pode ser explicado pela
diminuicdo de discos intercalares entre as célul@sultando a transmissédo de
potenciais de acao entre as células.

A transmissdo do potencial de ac&o nas fibras dkirffel ocorre de maneira
muito diferente a encontrada nas fibras interngdksido que a velocidade de conducéao
€ muito mais alta, chegando a ser 150 vezes ntagsa alta velocidade de condugéo
deve-se ao maior diametro dessas fibras, que meemebnducéo quase instantanea do
estimulo para os ventriculos. Adicionalmente, asmbranas entre as células
apresentam uma baixa resisténcia, fazendo com qo&acial de agéo seja conduzido
com maior velocidade.

O coracédo € capaz de gerar seu proprio ritmo, domgreviamente discutido,

gerando estimulos que o mantém entre 90 e 120 duattisn por minuto (bpm). No



entanto, o ritmo cardiaco € controlado por acoesanais e neurais (HAUTALAt al,
2004). As informacdes ou estimulos de controleisterma cardiovascular tem origem
na medula oblonga, de onde posteriormente sdo emludupelos ramos do sistema
nervoso simpatico e parassimpatico (HAUTAIeA al, 2004). Os sistemas nervosos
simpatico e parassimpatico atuam em paralelo, cienedtes mecanismos de acéo
(BANNISTER, 1990). As inervacdes simpaticas estédstriduidas por todo o
miocardio, porém concentram-se mais densamente ssbrentriculos (GUYTON E
HALL, 1997). Em contrapartida, as inervacbes pamgsdticas se concentram nos

NSA, NAV e fibras musculares atriais.

[1.2.1. Controle parassimpatico

A inervacdo parassimpética possui como ac¢do pahceg liberacdo de
acetilcolina nas jun¢des neuromusculares, o quedaz haja um grande fluxo de ion
potassio (K) para fora das células. Consequentemente ha gbiggzacdo das células
musculares, o que diminui a excitabilidade do tciddicionalmente, a agdo da
acetilcolina diminui a frequéncia dos disparos AN a velocidade de condugéo dos
estimulos nas fibras internodais. A resposta ceadicular principal apés a acao
parassimpatica € a diminuicdo da FC. A diminuicaoF€ ocorre em torno de 400
milisegundos apods a estimulacdo do NSA pelo neamagsimpatico (LEVYet al.,
1970), o que em termos praticos representa umagsesgom atraso de cerca de 2
batimentos cardiacos. E importante ressaltar quénativacio da estimulagio
parassimpatica ocorre rapidamente, devido a acé&nzaa acetilcolinesterase. Essa
enzima quebra a acetilcolina restante na fendgtstaa impedindo assim uma nova
estimulacao colinérgica.
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O controle parassimpatico é fortemente estimulada mformacéo proveniente
dos barorreceptores, receptores de pressao latadizeas artérias aorta e carétidas. Um
leve aumento da pressdo arterial € captado pos esseptores, que mandam uma
informacé&o aferente estimulando o controle pargssiico do miocardio. A atuacao de
tal sistema diminui a contratilidade e a FC, consatemente diminuindo a pressao

arterial (HAUTALA et al, 2004).

[1.2.2. Controle simpatico

A estimulacdo das fibras miocardicas pelos neniogppdicos é exercida
principalmente pela liberacdo do hormoénio norepinaf Tal horménio age
aumentando o potencial de repouso das fibras ndime&: A estimulacdo do miocardio
pelo nervo simpéatico tem um periodo de laténciebdeegundos, e causa aumento

progressivo na FC com estabilizagéo entre 20 e§0nslos (HAINSWORTH, 1995).

[1.2.3. Aferéncias relacionadas ao controle dairagfo e da atividade cardiaca

O controle da respiracdo e da atividade cardiack $®r mecanismos centrais,
como descrito anteriormente, e também periféri€ds. mecanismos periféricos sao
sensiveis a alteragfes quimicas e mecanicas eémaistardiorrespiratério. Nessa secéo

sao descritos os mecanismos quimiorreflexos, leftexos, e de Hering-Breuer.
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[1.2.3.1. Mecanismo quimiorreflexo

A area quimiossensivel, ou quimiorreceptor cer{tpdl), localiza-se no bulbo e
possui conexfes com todas as 3 regides supostamespi@nsaveis pelo controle da
respiracdo. O QC possui caracteristicas interessazdmo a grande sensibilidade a
protons (H) e menor ao CO Porém este Ultimo é o principal responsavel pela
atividade dessa area. Esse fato tem a seguintécapdu: os prétons presentes na
circulacdo sanguinea ndo conseguem ultrapassarar&®demato-encefalica e nem a
barreira entre o sangue e o liquido cefalorragon@{&UYTON E HALL, 1997). Sendo
assim, apesar do QC ser muito sensivel,astia atuacéo é pequena. Em contrapartida,
0 CQO, por ser lipossoluvel, ultrapassa tais barreiras faxilidade, penetrando no QC e
reagindo com a agua £8) presente no meio. O fruto dessa reacéo € urn awsthvel,

o0 acido carbonico (}C0s), que logo se dissocia em bicarbonato (HE® H'. Os H
formados por essa reacao irdo estimular de fornenfmo QC. Além do QC, ha os
quimiorreceptores periféricos. Estes corpos recehem alto fluxo de sangue
diretamente do ventriculo esquerdo. Sendo assiramacéo de @nesse percurso é
irrelevante. Logo, o sangue que banha esses reespéoessencialmente o sangue
arterial, e por isso sua R@ equivalente a PaCEm condi¢des normais, as variacoes de
PaQ nado alteram a atividade desses receptores e amrdemente a atividade do
centro respiratério (CR). Os corpos carotideosaseunicam com o GDR através de
suas fibras aferentes, via nervo glossofaringes, @rpos adrticos se comunicam com
0 GRD através de sua ligacdo com o nervo vagonkPargéando a Palatinge cerca de
30 a 60 mmHg, a atividade desses receptores aunbensgamente, estimulando
intensamente o CR. Em estudo com modelo caninoTBMt al. (2006) analisaram 0s

efeitos do aumento da P@@&m duas condic¢bes: (a) Fisioldgica - QP e QC diam
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conjunto e (b) Néao fisiolégica — somente a aca®Q@o A resposta ao aumento da BRCO
sofreu um atraso médio de 11,2s quando os QP fa@eoionados. Os autores
constataram que os QC séo responsaveis por 63#ndibiidade a hipercapnia, contra
37% do QP. Porém, a respostas entre os cées ftm heierogénea. Sendo assim, os QP
parecem ser responsaveis pela resposta imediateeag;des de PGOenquanto que 0s
QC parecem promover a maior parte da resposta gmeeermanente. Outro estudo
(FATEMIAN et al, 2003), feito em humanos, encontrou 0 mesmo pguhéoacao dos
QP e QC. Em conclusédo, os QP detectam rapidamentareacdes arteriais de gO
monitorando assim a ventilacdo alveolar, enquan® @ QC detecta o pH do fluxo
intersticial e monitora o balanco do &Q@rterial, fluxo sanguineo cerebral e o
metabolismo cerebral (NATTIEL al, 2006).

Os receptores sensiveis a variagbes mecanicasesgtaliados por varias areas
corporais, sendo sensiveis as variacfes da prass#@l, do volume pulmonar e do

volume sanguineo.

11.2.3.2. Mecanismo barorreflexo

Nas artérias aorta e cardtidas ha receptores sensis variacdes da pressao
sanguinea e, portanto, classificados como recepteepressdo, ou barorreceptores
(LANFRANCHI E SOMERS, 2002). No entanto, esses pem®es sao diretamente
sensiveis ao estiramento das paredes arteriaiadmyselas variacdes de pressao
arterial, e por isso apenas indiretamente sensigerariacdes de pressdo. O aumento da
pressao arterial (PA) aumenta a atividade desseptaes, que enviam um sinal
aferente ao sistema nervoso central, causando #émrdanatividade parassimpatica e

inibicdo da atividade simpética. Em resultado, lsin@nuicdo da FC, da contratilidade
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cardiaca, da resisténcia vascular periférica eettorro venoso. Por outro lado, quando
ha diminuicdo da PA, os efeitos sdo exatamentetopdsstudos prévios (DICKt al,
2005, TZENGet al, 2007) indicam que as informacOes aferentesemientes dos
barorreceptores podem ter papel fundamental noaterda respiracao e nas interacdes

cardiorrespiratoérias.

[1.2.3.3. Mecanismo Hering-Breuer

Nas paredes dos brénquios e bronquiolos pulmormsresntram-se receptores
sensiveis as variacdes de volume pulmonar. Defdss lea neurbnios com padréo de
ativacdo tbnica, enviando informacfes continuawvaome pulmonar, e outros com
padrbes fasicos, que aumentam a frequéncia deradligpa resposta as variacdes do
volume. Os receptores de estiramento localizadass pwedes dos brénquios e
bronquiolos pulmonares transmitem, via nervo vagais aferentes ao CR quando os
pulmbes sédo insuflados interrompendo a atividade deurbnios inspiratérios
localizados no CR. A consequéncia principal é airdipdo da FR pelo aumento do
tempo de expiracdo. O oposto também é verdadeirse@, quando os pulmdes estao
quase colapsados ha a informacdo que ativa o id&imspiracdo. Esse sistema de
controle é conhecido como mecanismo de Hering-Breygarece ser mais efetivo em
humanos saudaveis, quando pultrapassa 1 litro (WEST, 1994). Sendo assim,qeare
gue mecanismo de Hering-Breuer é mais presentexensieio fisico (WEST, 1994).
Acredita-se que a atividade desses receptores tilananto pulmonar sejam o0s

responsaveis pela génese da ASR, conforme seiigaglgpha préxima secao.

14



[1.3. InteracOes cardiorrespiratorias

[1.3.1. Arritmia sinusal respiratéria

A frequéncia cardiaca ndo apresenta um ritmo cotestadadas as complexas
interacdes entre os sistemas que a controla, cestwanteriormente. Essa flutuagao na
FC é denominada variabilidade da FC (VFC), medmaaa variacdo dos intervalos
entre batimentos cardiacos, usualmente identifcamton os picos das ondas R do
eletrocardiograma. As variacdes ou oscilacbes nafdr@n identificadas no século
passado. No entanto, tal topico ganhou importémaieresse por parte da comunidade
cientifica ap6s admitir-se a hipotese de que dasizatdo poderia ser um reflexo dos
tbnus vagal e simpatico (ALONS@ al, 1998; MALPAS, 2002). Atualmente sabe-se
que a diminuicdo da VFC é um forte indicador dengaecardiovascular (KLEIGERt
al. 1987, BIGGERet al., 1992, TSUJlet al., 1996a, PERKIOMAKI et al., 1997,
HUIKURI et al., 1998, HUIKURI et al.,1999,HUIKURI et al.,2000, MAKIKALLIO
et al.,2001, TAPANAINENet al.,2002, JOKINENet al.,2003) O desenvolvimento de
técnicas no dominio do tempo e da frequéncia pitismiba analise quantitativa dos
sistemas fisiologicos envolvidos na VFC. Dentre wstemas, o foco dos estudos foi
concentrado nas modulacdo do sistema nervoso $tmp@NS) e parassimpatico
(SNP) sobre o miocardio (LIPSIT&t al.,1990 HUIKURI et al.,1992, TULPPCet al.,
1996, TULPPCet al.,1998h TULPPOet al.,2001a, TULPPCet al.,2001b).

As frequéncias medidas na VFC podem ser dividagl eategorias de acordo
com a TASK FORCE OF THE EUROPEAN SOCIETY OF CARDIOERY e a
NORTH AMERICAN SOCIETY OF PACING AND ELECTROPHYSIDGY:

1) frequéncias ultra-lentas (FUL; periodos supesa 5 h), representadas pelo ciclo

circadiano;
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2) frequéncias muito lentas (FML; periodos supes@ 25 s), devidas a regulacéo da
temperatura corporal e ao sistema hormonal,
3) frequéncias lentas (FL; periodos superioressy 6aracterizadas pela atividade do
sistema nervoso simpatico e possivelmente do pamaésco;
4) frequéncias altas (AF; periodos > 2,5 — 6,@)buidas a frequéncia respiratoria e
moduladas pela atividade parassimpatica.
Tal divisdo mostra que a VFC pode compreenderrsige componentes espectrais
oriundas de diversos fatores que ndo somente dmtmneural.
A componente de alta frequéncia da VFC, relacioreadienda respiratéria, indica a
modulacdo da FC pelo sistema respiratorio e pangssico, conhecida como arritmia
sinusal respiratoria (ASR). A ASR € comumente da@fircomo a diminuicdo da FC na
inspiracdo e aumento na expiracdo Porém, esse camemto varia de acordo com as
condicOes fisioldgicas e experimentais, sendo Ipams descrita como as flutuacdes na
FC regidas pela ventilagdo pulmonar. H& dois meoaws neurais principais
responsaveis pela génese da ASR: (a) modulacdondosdnios cardiacos pré-
ganglionares vagais pela acdo do CR e (b) inibtz@feréncia vagal em funcédo do
aumento do volume pulmonar. Durante a insuflacdgumao na inspiracdo, ha a
distenséo dos receptores de estiramento pulmasiiando no aumento dos impulsos
aferentes enviados via nervo vago ao CR. A estitAolavagal do CR acarreta a
diminuicdo da atividade parassimpatica e aumentatigalade simpatica e portanto, o
aumento da FC durante a inspiragdo. Na expiragi@@anismo é 0 mesmo, porém o
sentido é diferente.

A ASR vem sendo foco de atencdo na literatura, specal os mecanismos
responsaveis pela sua génese. No entanto, seu figgélico € pouco conhecido, a

ponto de se considerar a hipétese de que a megaapsnas 0 subproduto de outros
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mecanismos, sem significado funcional (SAGL al, 1991). No entanto, ha uma
corrente na literatura que acredita que um dosipdiselogicos da ASR seria o de
aumentar a eficiéncia das trocas gasosas respmstoreduzindo as exigéncias
energéticas do sistema cardiorrespiratério (HAYANOQ3). Essa hipdtese baseia-se
em um trabalho classico de HAYANO e colaboradof@996), que testaram trés
condicbes de ASR em um modelo canino: (a) ASRi@dif forcando os batimentos
cardiacos a ocorrerem na inspiracéo, (b) ASR iaydéoscando os batimentos cardiacos
a ocorrerem na expiracéo e (c) ASR controle, maat@onstante a FC. Os resultados
principais foram que a ASR artificial, comparadA%R controle, causou um aumento
de 4% no consumo de,QOdiminuicdo de 10% do espaco morto alveolar em 0%
diminuicdo doshuntpulmonar em 50%. Em 2004, o grupo de Hayano (VARCHE
et.al, 2004) evidenciou que esses resultados tém fdmesacoes, dado que o
experimento foi conduzido em um modelo canino, pgassui ASR maior que a de
humanos. Adicionalmente, a idéia de que a ASR atar@eaficiéncia das trocas gasosas
respiratorias parece ser dependente da FR, dada @ltas FR (superior a 15 ipm)
parece haver um desvio de fase entre a ASR emrespiratorio. Acredita-se que esse
desvio de fase possa alterar a relacdo ventilagéagdio ocasionando a diminuicdo da

eficiéncia das trocas gasosas.

[1.3.2. Acoplamento cardiorrespiratorio

O conceito de sincronismo tem sido usado na andlise interacdes entre
sistemas dinamicos, tais como os sistemas fisimb8giem particular os sistemas
cardiovascular e pulmonar. O acoplamento cardipmasrio (AC) vem sendo

amplamente discutido na literatura e definido camsincronizacdo entre batimentos
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cardiacos e ciclos respiratérios, acarretando aftacentracdo de batimentos em
momentos especificos do ciclo respiratério. No rentea observacéo de que por longos
periodos ha a ocorréncia do mesmo numero de batmpar ciclo respiratorio foi feita
no inicio do século XX por Coleman (TZEN#® al, 2003). Adicionalmente, Galli em
1924 observou achados de Coleman em humanos emnigapiracdo tendia a ocorrer
em sincronismo com a sistole cardiaca (TZEN@I, 2003). Esse achado de Galli é o
ponto fundamental da teoria do AC. Admite-se a teip® de que o AC seja gerado por
um sinal aferente cardiovascular, supostamenteadaugpor um batimento pré-
inspiratorio (BPI), que deflagraria o ciclo respdrégo (GALLETLY E LARSEN, 1999,
LARSEN et al, 2003).

Em outro estudo, GALLETLY e LARSEN (2001) propuwser um modelo,
representado na Figura .1, que simula a interagdtoe o sistema respiratério e
cardiovascular. Nesse modelo, o sinal do MRI fgiresentado por uma funcéo
crescente com o tempo até atingir um limiar, apapial seu valor retorna ao nivel
inicial (painel esquerdo da Figura 11.1). O cruzamedo limiar determina a deflagracéo
do ciclo respiratorio. O sinal cardiovascular afiéeeao centro respiratorio foi modelado
por um pulso de duracao igual a 0,1 s. Esse puiseeata instantaneamente o valor do
sinal do MRI, o que pode fazé-lo exceder o limiagusando seu reinicio e

consequentemente representando o inicio de umaimspieacao.
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Figura 1.1 — Modelo da génese do AC. MRI: marcaparespiratério intrinsecd (1): funcéo linear
analoga a atividade do centro respiratério; Thiidr inspiratério; BC: sinal aferente cardiaco gcM

magnitude do sinal BC. (adaptado de GALLETLY e LAFRE2001)

O modelo proposto teoriza que o0s ciclos ventiasorsdo iniciados (a) pelo
marcapasso intrinseco, quando o sinal do MRI atmgmiar inspiratorio ou (b) pela
aferéncia cardiaca, quando o pulso atinge o limmigpiratério. As simulacdes feitas
foram bem sucedidas em reproduzir os diferentegdpadie sincronismo encontrados
em individuos submetidos a anestesia geral.

Esses diferentes padrdoes estabelecidos identifia magnitude do AC
(GALLETLY E LARSEN, 1999, GALLETLY E LARSEN, 2001)Os padrdes foram
definidos com base na relacdo entre a frequéncidiaca e frequéncia respiratoria
(FC/FR) e no intervalo de acoplamento, que foirdééi como a diferenca entre o
instante do batimento pré-inspiratério e o inice idspiracdo seguinte (R de tal
forma que:

« Padréo I: ocorre em frequéncias respiratorias superior&® gm, quando ha

uma relagdo FC/FR inteira e o.RE constante. Adicionalmente, h4 pouca

19



variacado no periodo respiratério e todos os ciasepiratérios sao iniciados pelo
sinal aferente cardiaco.

Padréo Il: ocorre a baixas FR, havendo pouca disperséao tahg® R]; e uma
pequena variagdo na FC/FR ciclo-a-ciclo. Ha vadag@pentinas no periodo
respiratorio. No entanto, todos os ciclos respirasdsdo iniciados pelo sinal
aferente cardiovascular.

Padréo Il : ocorre a FR superiores a 12 ipm quando ha varieici-a-ciclo de
RI.; e da FC/FR. Os ciclos respiratérios podem seradas pelo evento aferente
cardiovascular ou pelo MRI.

Padréo IV: ocorre a FR superiores a 12 ipm quando a releBabC é proxima
da unidade, sendo semelhante ao padréo I. Poréansesielhanca é temporéria,
dado que ha um aumento ou diminuicdo progressiRl.go

Desacoplado todos os ciclos séo iniciados pelo marcapassoinggco
respiratorio.

O estudo dos padrdes de AC sugere que o mesmo gejacipal responsavel

pelas variacbes do periodo respiratorio em sujaigspirando espontaneamente e

anestesiados (GALLETLY E LARSEN, 1999). As varisg@estantaneas sao atribuidas

mais especificamente aos padrées Il e lll, nossqhad variagbes no namero de

batimentos por ciclo respiratério (GALLETLY E LARSE 1999; LARSENet al,

2003). Alguns estudos mostraram que o sincronisode [ger gerado néo so6 pelo sinal

aferente cardiovascular, mas também pela estinwlai@ nervos aferentes nao

respiratorios, associados, por exemplo, a locom{cdBSEN et al, 2003), bem como

pela informacdo enviada pelos barorreceptores (TZEt al, 2006). Portanto, o

mecanismo responsavel pelo AC pode envolver asagiies de complexos sistemas de

controle.
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11.3.3. Niveis de consciéncia e AC

Estudos prévios (TZEN®t al, 2003, LARSENet al, 1999) observaram para
individuos em repouso em posi¢do supino que, démiies os batimentos, os BPI sdo
0S que ocorrem com menor dispersdo temporal empaeka inspiragdo, em média a 0,6
segundos. No entanto, em condi¢cdes de anestedaixal atividade cognitiva, o RI
ocorre em média a 0,5 segundos (GALLETLY E LARSHN97). E vélido lembrar
que esses resultados ndo sao estatisticamente madps e sim fruto da observacéao
gue a média do pico relacionado aos BPI foi dee0)65 segundos em individuos em
repouso e anestesiados, respectivamente. Adicienédmn protocolos que induzam
qualquer nivel de estresse fisico ou mental podamar alteracdes autonémicas como
aumento da frequéncia cardiaca média e da pressimla(PATWARDHAN et al,
1995, BEDA et al, 2007), podendo influir no AC (RZECZINSKat al, 2002).
Portanto, o nivel de consciéncia, associado aol migeestresse que o individuo
apresente ao longo do protocolo experimental, padéoenciar o AC. Além do nivel
de consciéncia, o AC sofre influéncia do tipo daetVagdo ao qual o voluntario é
submetido, dado que em individuos ventilados meaaménte por pressdo positiva, o
sincronismo entre a respiragdo e os batimentox@asefrer reducdo em relacdo a
ventilacdo espontanea (LARSEN al., 1999). Portanto, em situacdes de repouso e em
ventilacdo espontanea, parece haver de fato umniseta de interacdo entre os
sistemas cardiovascular e respiratério que podateauado ao se impor artificialmente

a ventilacao pulmonar ou condicfes de estresse.
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11.3.4. Métodos de analise do AC

Os métodos de analise do AC podem ser divididos gemaitativos (por
exemplo, sincrogramas e histogramas) e quantima{por exemplo entropia relativa de
Shannon) (SH).

O sincrograma cardiorrespiratorio é obtido a padmputo do intervalo entre o
instante de cada batimento e o inicio da inspiragéguinte (RI) e representado
graficamente exibindo-se o Rl em funcdo do instatdecada batimento (iR). E,
portanto, uma analise temporal que permite obse&mao 0s batimentos se distribuem
ao longo dos ciclos respiratorios. A presenca donAGincrograma fica evidente ao se
observarem bandas horizontais que indicam uma ntmacéo de batimentos em
determinados instantes do ciclo respiratorio. Adtieimente, 0 sincrograma permite a
observacédo das alteragBes nos periodos de sinatéoiz

O método do histograma consiste em analisar aldigtdo dos RIl, sendo a
presenca de AC evidente quando ha picos de oca@sedentro do ciclo respiratoério.
Esse método tem como principal vantagem a facidad se identificar a presenca de
AC, como pode ser observado no histograma da FijiaPorém a sua principal
desvantagem é a perda da informacdo temporal. ftmrté um método de facil
identificacdo do AC, porém nao é possivel iderdificss momentos em que 0S mesmos
foram presentes. Tanto o0 sincrograma quanto ognestta s&o meétodos qualitativos, ja
gque sdo métodos graficos de analise.

O método da SH, utilizado por exemplo por Gall€tl@99), fornece uma
medida quantitativa do AC. A SH, quando utilizadagpmedir o AC, testa a entropia,
ou grau de incerteza, da distribuicdo dog Rlra calcular a SH, utiliza-se uma janela

movel abrangendo N sucessivosRPara cada janela, computa-se um histograma de M
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classes. Os histogramas sédo limitados entre 0 aoo médio dos RR imediatamente

anteriores e posteriores a iINS. Em seguida, S&latilada como:

M
SH= —Z Pblog( Ph (11.1)
b=1

onde SH representa a entropia de Shannon, P éahilidade observada de cada classe

e b € o nUmero da classe.

O valor maximo de SH é calculado como:

SHmax = —Iog(ﬁ) (11.2)

Entéo, a entropia relativa na j-ésima janela é:

— SH
SHj =gy (11.3)

max

E valido lembrar que o SH unitario representa usocam que os Rl se
distribuem igualmente entre as classes e, portaatppuco AC. Em contrapartida, SH
nulo indica auséncia de variabilidade na distridaide Rk, logo, ha forte AC.

O meétodo estatistico para a avaliacdo da SH wiizeam trabalhos prévios
(LARSEN, 1998; GALLETLY, 1999; LARSEN, 2001; TZENE&t al, 2003) consiste
em comparar os valores de SH calculados a padisé@aes reais com 0s obtidos com
séries impostoras(rrogatey. No entanto, nesses trabalhos os valores impsstbe
RI.; foram obtidos com geradores de numeros aleatédos distribuicdes uniformes,
gue nao necessariamente preservam as caracteridigialégicas do sistema
cardiorrespiratorio.

Estudos prévios (SEIDEL, 1998, TOLEDO, 2002) en@yain periodos de AC

em séries impostoras, mostrando que podem exsstiogpos de AC ao acaso e nao
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devido a uma efetiva interacdo entre os sistemabovascular e respiratorio. Esses
periodos de AC nas séries impostoras sao sigiviaaente menores do que na série
real, mas ainda assim presentes, 0 que expfe asidame da utilizacdo de testes
robustos para identificar os periodos em que hajAG efetivo.

As Figuras 11.2 e 11.3 ilustram o comportamento destodos de anéalise do AC
por sincrogramas, histogramas e SH para individeos AC muito presente (Figura
[1.2) e para individuos com AC pouco presente (fagll.3). Fica evidente nessas
figuras a presenca de picos de ocorréncia de hbatisig@ara o sujeito em que ha AC
(Figura 1I.2). Nesse caso, os valores da SH estoprie abaixo do limiar de
significancia, indicando AC. Em contrapartida, stbgrama de um individuos com
pouco AC (Figura 11.3) ndo apresenta picos de @omin de batimentos, e em relagcédo a

SH os valores estdo majoritariamente acima do flideasignificancia.
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Figura 1.2 —Exemplo de métodos qualitativos e quantitativos pan individuos com periodos de AC.
métodos qualitativos sdo repretsetos pelo sincrograma (terceiro grafico da collmasquerda) e histogra
(dltimo gréafico da coluna direita), 0 método queativo é representado pela entropia relativa denSima
(dltimo gréfico da primeira coluna). FC: frequéncerdiaca; PAS: prede arterial sistélica; FR: frequén
respiratéria; intervalo RI: intervalo entre caddirbanto e a inspiragdo seguinte; SH: entropia ivelade
Shannon; HRV: variabilidade da frequéncia cardi&¢y € a variabilidade da pressédo arterial e Histog

distribuicdo dos batimentos. (adaptado de TZE&l., 2003)
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Figura 11.3 Exemplo de métodos qualitativos e qiiativos para um individuos com poucos periodosAét
Os métodos qualitativos sdo representados pelagogiraana (terceiro grafico da colurda esquerda)
histograma (ultimo gréafico da coluna direita), otoad quantitativo é representado pela entropiaivalale
Shannon(lltimo grafico da primeira coluna). FC: frequénaardiaca; PAS: presséo arterial sistolica;
frequéncia respiratorjaintervalo RI: intervalo entre cada batimento énspiracdo seguinte; SH: entrg
relativa de Shannon; HRV: variabilidade da freqieérardiaca; BPV é a variabilidade da presséoialrte

Histograma: distribuicdo dos batimentos. (adaptel®ZENGet al., 2003)
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I1.4. Hipoteses sobre o papel fisioldgico das intacGes cardiorrespiratorias

HAYANO e colaboradores (1996, 2003 e 2004) conahirque o papel
fisiol6gico da ASR seria 0 de aumentar a eficiéridaa trocas gasosas respiratdrias,
através do equilibrio da perfuséo do capilares poares e a ventilacdo alveolar. Essa
hipétese justifica-se pelo seguinte aspecto: emahnos cerca de 10% do volume
sanguineo corporal estdo localizados nos pulm6é% desse volume pulmonar
participa da hematose. Sendo assim, a quantidagandgie em hematose é equivalente
ao volume de ejecdo. Esse fato indica que, a catlmdnto, o sangue que chega a
interface alvéolo-capilar € renovado. Portantabaiise & ASR a funcdo de posicionar
os batimentos de tal maneira que proporcione dibrjaida relacédo entre a ventilagdo
e a perfusdo pulmonar. Essa otimizacao das traxsssgs pela ASR contribuiria para
manter as demandas metabdlicas em repouso semassitacle de se aumentar a FC e a
ventilagdo pulmonar, o que representaria um aunrentmnsumo de energia.

O papel fisioldgico do AC ainda ndo é bem conhegmwém, ha a hipbtese de
que o AC possa assumir um papel de marcapassdat@mdi em situacdes em que
exista uma depressdo na FR (GALLETLY E LARSEN, 19%&do que os ciclos
iniciados pelo sinal aferente cardiovascular témpamodo menor do que os iniciados
pelo MRI (LARSENet al, 2003, TZENCet al, 2006).

Em estudo prévio, Galletst al. (1998) observaram que, em periodos de AC, os
instantes dos intervalos RR maximo e minimo coiaoid com os instantes dos
primeiros e segundos batimentos dentro do ciclpinagrio. Essa tendéncia nao foi
observada na auséncia de AC, levando a hipotesgueleo AC teria a funcédo de

otimizar a ASR, fazendo com que a queda da ASRIitaflia) se desse na inspiracéo.
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Sendo assim, a associacao entre a ASR e o AC lmaointi para melhorar as trocas

gasosas respiratorias.
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[ll. METODOLOGIA

Os sinais analisados no presente trabalho forandosbtda base de dados

Physionet littp://www.physionet.ory que €é uma base de dados que dispde

gratuitamente sinais biolégicos diversos, por eXensprdiovasculares, respiratdrios e
neurais, além de softwares de processamento ds bioddgicos. Os sinais utilizados
no presente trabalho pertencem ao experimento dtantaomposto de dois
subconjuntos de dados, Fantasia | e Il. Os dadoBatidasia | foram utilizados em
trabalho prévio (IYENGARet al, 1996). Nesse experimento, os voluntérios foram
orientados a permanecer 120 minutos em repousosSigap Supino, enquanto 0s sinais
de ECG (obtidos com eletrocardiégrafo) e respiragitidos com pletismografo de
cinta toracica) foram amostrados e armazenadoxa da 250 Hz. Para manter os
individuos despertos durante todo o procedimentiime Fantasia (DISNEY, 1940) foi
exibido. Adicionalmente, no subconjunto Fantasie Ikinal de presséo arterial foi

coletado, porém ndo foi utilizado no presente traba

[1l.1. Pré-processamento de sinais

Essa secéo visa a expor os métodos utilizadoscparputar as variaveis que serao
fundamentais nos processamentos posteriores. Bsmddveis sdo 0s instantes
temporais dos inicios da inspiracdo (iINS) expica(i&XP) e de cada pico de onda R

(iR). Todo o processamento foi realizado em Mattatséo 7.3 (MathWorks)

[11.1.1. Deteccgédo dos batimentos cardiacos
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Neste estudo, foram utilizadas as anotacdes camtasgosicdes das ondas R
fornecidas na base de dados juntamente com os.gDhysionetdispde de anotacdes
de batimentos, associadas, por exemplo, a picasidief de onda R normais e de
outras anotacdes ndo associadas a batimentos. NMalk&tho foram incluidos nas
analises as posicdes de batimentos cardiacosfideadis por anotacdes associadas a

batimentos, normais ou nao.

[11.1.2. Sinal de volume

O sinal respiratorio proveniente #@ntasiarepresenta uma medida relativa e nédo
calibrada do volume corrente {)V ja que foi coletado por um pletismégrafo de aint
torcica que, por principio, mede variacbes deunferéncia do térax e portanto,
indiretamente, do volume toracico. O sinal pletignafico foi filtrado por um filtro
Butterworth digital passa-baixas de quarta ordem com freqaédei corte em 3 Hz,
bidirecional (fase resultante igual a zero), pdiraiear componentes espectrais fora da
banda respiratdria. O sinal correspondente a veasuiratoria foi calculado como a
derivada numérica do sinal de volume, o qual fdizatlo para a deteccdo de semi-

ciclos respiratorios, conforme a se¢ao seguinte.

[11.1.3. Deteccéao dos ciclos respiratorios

O presente trabalho utilizou um algoritmo desendolvno Laboratério de

Engenharia Pulmonar (LEP) para a deteccdo dos @elos respiratorios (BEDA et al.,
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2007). O algoritmo possui 3 etapas: 1) Deteccéorazamentos por zero; 2) Remocéao

de artefatos e 3) Edicdo manual.

1.1.3.1. Deteccao por cruzamentos por zero

Inicialmente, o sinal de vazéo é transformado ensimal binario, com INS e EXP
representados por 1 e 0, respectivamente. A segsinal binario é derivado a fim de

encontrar os inicios d&lS e de EXP, sendo:

1 1 - Ultimo ponto antes do inicio da INS
1 -1 — Ultimo ponto antes do inicio da EXP
70— Nao é uma transicao

A Figura lll.1 ilustra o processo de deteccao NiSié IEXP.

Fluxo, unidades arbitrarias

tempo, segundos

Figura Ill.1 — Representagcdo do algoritmo de crue@os por zeroPainel superior, linha cheia: sinal
vazao; Quadrados: semielo inspiratério. Painel inferior, linha cheiainal binario, onde a INS
representada pelo valor 1 e a EXP por 0. Linhajaaa: derivada numérica do sinal binario. O piesitp/c

representa o inicio de uma INS e o negativo, éarde uma EXP.
S1



[11.1.3.2. Remocao de artefatos

Dadas as caracteristicas ruidosas do sinal de yvé&zaotilizado em seguida um
algoritmo para remocéo de artefatos, baseado emcdbérios de exclusdo: limiar de
volume e limiar de duracdo do semi-ciclo respiiatéAs amostras do sinal de vazao
em cada semi-ciclo foram integradas numericamerntesi@al resultante comparado a
um limiar de volume estipulado; somente os semosicom volume superior ao limiar
foram considerados. Além disso, uma duracdo miriohastipulada para os trechos
candidatos a semi-ciclo. Os sinais de volume eova#® sdo calibrados, portanto a
escolha do valor de limiar de volume foi feita denfa empirica, tendo sido seu valor
estipulado em 0,3 unidades arbitrarias. O limiaca®primento do ciclo foi estipulado

em 0,5 segundos.

[11.1.3.3. Edicdo manual

A deteccdo automatica dos semi-ciclos respirat@ipassivel de erros devidos aos
ruidos do sinal respiratorio e variagcdes de padeigentilacdo (como suspiros, pausas
ou tosse). Para eliminar ciclos detectados erroaeanum processo de edicdo manual
das transi¢Oes detectadas foi utilizado, com baseeguintes critérios:

'] Relagéo entre os tempos INS e EXP (l:E) — foramsickerados ciclos com
relagdes TTeg < a 1:3.

[l As pausas ocorridas apos iINS ou IEXP foram camaiths como parte do
semi-ciclo que as continha.

1 Trechos muito ruidosos, onde néo era possivetifibam as transicoes, foram

marcados como sendo uma EXP. Esse critério foibelsteido dado que
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posteriormente foi empregado um critério de selegés melhores ciclos
respiratorios baseado em seu comprimento, e ciolago longos foram

eliminados.

[11.1.4. Selecao dos ciclos respiratorios

Definiu-se que os ciclos respiratérios se inicrari@om uma inspiracao.
Excluiram-se 25% dos ciclos respiratérios, os 12mB&ts curtos e 12,5% mais longos
A Figura 111.2 ilustra um exemplo de aplicagdo ditécio de selecdo para um dos
voluntarios, onde é possivel observar a ocorrédeieciclos muito curtos e muito

longos.

400
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ocCorrencias
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] |
a 1 2 3 4 = B 7 g

duracéo dos ciclos respiratdrios, segundos

Figura 111.2 —Selecao dos ciclos respiratérios. As barras: giatna da duracéo dos ciclos respiratoi
linhas tracejadas verticais: limites de exclusés dolos mais curtos (12,5%) mais longos (12,5%)

esquerda e a direita das linhas, respectivamente.
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A fim de facilitar o entendimento, a partir destac& o termo “ciclo
respiratorio” designara os ciclos que foram selemilos pelo processamento acima

descrito.

I11.2. Processamento de sinais

[11.2.1. Parametros cardiorrespiratorios

A partir do sinal de volume foram calculados paréoseventilatorios, a saber:
volume normalizado (), relacéo entre os tempos totais dispendidos spiratdes e
expiracoes (fTg) e FR instantanea, calculada ciclo-a-cicloFR

A Figura 111.3 ilustra o resultado do processo d&afgem e de normalizagédo do
volume respiratério. A cada ciclo, o sinal normadia de volume (V) foi calculado
subtraindo-se do sinal original o volume minimo dolo e dividindo-se o sinal

resultante pelo seu valor maximo.
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Figura 111.3 —Filtragem e normalizacdo do sinal de volume. Rauperior, linha preta cheia: si

de volume oriundo da cinta pletisméfica; linha branca: sinal de volume filtrado. Naine

inferior, linha preta: sinal de volume normalizaddo-a-ciclo.



A fim de se calcular [TTg para cada individuo, computou-se o tempo total

dispendido INS e na EXP:

TE = iINS,; — IEXR (111.2.2)
ondeTlx é a duracdo da k-ésima INBEx € a duracdo da k-ésima EXIEXPx € o
instante do inicio da k-ésima expiracdtNiSx € o instante do inicio da k-ésima
inspiragéo @lNSk.; € o instante do inicio da k+1-ésima inspiracao.
Em seguida calculou-se a relacdo entre os tempiass tdispendidos em

inspiracdes e expiracoes:

n

> Tk

Ty Te =45 (111.2.3)

> Tek
k=1

A FR instantaneaHRy) do k-ésimo ciclo foi computada como segue:

60

FR, =
T iINS ey - IINS, (1.2.4)

A partir do sinal de iR foram calculados o inteov&®R (RR) e a amplitude da
arritmia sinusal respiratéria (aASR).

O RR foi computado como a diferenca entre valooesecutivos de iR:

RR = iRy - IR (11.2.5)
ondeRR é o i-ésimo intervalo entre os picos das ondas R.
Uma medida da amplitude da ASR foi computada a cifiarespiratério como

a diferenca absoluta entre os intervalos RR magmmunimo:
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aASR = RRmax,— RRmin, (111.2.6)
ondeaASR é a amplitude da ASR no k-ésimo cidRRmax é o intervalo RR maximo
RRminp é ointervalo RR minimo. Foram considerados para egkrilo os intervalos
RR que se iniciavam e finalizavam dentro do ciekpiratorio analisado.

Para cada voluntario computaram-se os valores meslide FR, RR e aASR

(FRm, RRm e aASRm, respectivamente).

[.2.2. Rl

Uma medida basica utilizada no presente trabalpresenta o intervalo entre

cada batimento e o ciclo respiratorio seguinte:(RI)

RI_, =[iR —iINSy,q|,IINS, <iR; <ilNS,,y (111.2.7)
onde RL, é o intervalo entre o i-ésimo batimento e o inid ciclo respiratério
seguinte;n é o indice do batimento dentro do ciclo, sendouando de trata do
batimento pré-inspiratorio, 2 quando o penultimairbanto anterior a inspiracdo e
assim sucessivameni&; € oinstante do i-ésimo batimento cardiadhiS, € o instante
do inicio da k-ésima INS.

Da série R}, computou-se a mediana de todos ag (RI.;m).

[11.2.2.1. Sincrogramas

Os RI, foram analisados usando-se a técnica dos sincnagtajue consiste em

apresentar graficamente a posicdo relativa do bkaton dentro de cada ciclo
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respiratorio. No presente trabalho, os graficosesgrtaram pontos cujas abscissas
representaram o instante IR do batimento e cujakenadas representaram 0s

respectivos intervalos RI.

[11.2.2.2. Histogramas

Além do sincrograma, os histogramas dos valord®lderam gerados para cada
voluntario. A fim de poder comparar os histogranexdre os voluntarios, 0s
histogramas foram limitados a valores de RI entre ® segundos, com classes de
amplitude de de 0,1 s. Adicionalmente, o, Ridi utilizado como indice de acoplamento
e calculo da entropia de Shannon.

A hipdtese de que haveria zonas preferenciais gaeorréncia de batimentos
foi testada pelo cOmputo das incidéncias de batmsema INS, da EXP e também em
funcdo do volume normalizado. Inicialmente, calowde em que fracdo de tempo em

relacdo a duracao total da INS (iRins) e da EXEX} ocorreu cada batimento:

o iRj SiINS, _ _

|R|ns—m,D|INSk <IR; <IEXR (11.2.8)
_ iR, HEXR _ _ _

|Rexp—W,DlEXR <iR; <iIN§4 (11.2.9)

onde iRins € o intervalo de cada batimento em relacdo adoirda k-ésima INS
normalizado pela duragédo do ciclo respiratério espondenteilNS, € o instante do
inicio da k—ésima INSEXPy € o instante do inicio da k—ésima EXRexp € a posi¢ao

normalizada de cada batimento em relacao ao id&cioésima EXP.
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Em seguida construiu-se o histograma de iRins epRdixidindo-se a duracéo
da INS e da EXP em 10 parte iguais. Levando-seamirt em consideracdo a
normalizacédo da duracédo da INS e EXP, foram calaslagd ocorréncias de batimentos
em cada faixa de 10% da duracdo da INS e da EXpeattgamente. Essas ocorréncias
foram divididas pelo namero total de batimentoansformando as ocorréncias em
incidéncias relativas de batimentos em cada faigald% da INS e da EXP.
Objetivando tornar a nomenclatura mais simplespngRe iRexp serdo denominados
coletivamente lItrans, sendo as faixas referent@Saindo de —1 a O e as referentes a
EXP de 0 a 1. E valido lembrar que -1 e 1 representhiB, e iINSua,
respectivamente, e que 0 representa iIEXP.

Mudando a referéncia do tempo para o volume, aalesé para cada iR o seu
respectivo valor de ¥ (iRvol). Os valores de ¥ variam de 0 a 1, portanto, ao se
calcular o histograma de 10 classes de iRvol, ctanpel a ocorréncia de batimentos em
cada faixa de 10% denV Ao final desse processo a ocorréncia em cada faixa
dividida pelo namero total de batimentos, resultand incidéncia de batimentos em
funcao do volume (Ivol). A Figura 111.6 ilustra eqeesso acima descrito, ressaltando os
iRvol e a divisdo do V em faixas de 10%, em um voluntario representaigsa figura
representa o calculo de um histograma para 3 aieksratorios. Além dessas medidas,
calculou-se também a fracdo de batimentos ocorddosnte a inspiragdo. Para tanto,
calculou-se a ocorréncia de batimentos na INS. &ssaéncia foi dividida pelo total

de batimentos, gerando a incidéncia de batimemmsidos na INS (lins).
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tempo (s) Ocorréncias

Figura 111.6. Exemplo do método de calculo da iécidia de batimentos ao longo do VN. Linhas pr
Vy; circulos: valor de VY no instante de cada batimerntardiaco. Ao lado a representacdo de

histograma que computa a ocorréncia de batimentosaela faixa de volume.

[11.2.3. Entropia relativa de Shannon

Para calcular a entropia de Shannelativa(SH), utilizou-se uma janela movel
de comprimento N=40 ciclos respiratério e para cgal@ela computou-se um
histograma de RI com M=10 classe€s histogramas foram limitados entre 0 e a
média dos RR imediatamente anteriores e posteramgsINS dentro da janela, e SH

foi calculado tal qual descrito nas equacdes .2 e 11.3.
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111.3. Estatistica

A andlise estatistica objetivou testar se ha zpreferenciais para a ocorréncia
de batimentos na inspiracédo e a altos volumesiparar se ha diferenca entre grupos

jovens e idosos.

[11.3.1. Parametros cardiorrespiratorios

Os parametros cardiorrespiratorios FRm, RRm, aASBnRL;m foram
comparados entres 0s grupos jovens e idosos, pdestsndo parameétrico de Mann-
Whitney-Wilcoxon (p<0,05). A correlacao entre paeirms FRm, RRm, aASRm, Rh

e SH% foi calculada pela correlacdo de Spearman.

111.3.2. Incidéncias

O célculo das incidéncias esperadas caso a digitodos batimentos dentro do
ciclo respiratério fosse aleatoria, foi computadeo a razao entre o tempo dispendido

em inspiragdes e o tempo total (IAIns):

ZT' K @)

T
Z 'k (11.3.2
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n
-
Z Ek (11.3.3)

-1 k=1
|IAtrans= 0 -

total
Objetivando obter um indice que expressasse a otvacéo de batimentos em
zonas preferenciais, foi computada a diferencaeerdda incidéncia e sua respectiva

incidéncia, computada com um modelo de independé&irsins, IAvol, 1Atrans):

Alins = lins— 1Ains (11.3.4)
Alvol = Ivol - |Avol (111.3.5)
Altrans = Itrans— |Atrans (111.3.6)

onde Alins, Alvol, Altrans representam a diferenca entre as incidéneas e as
calculadas com o modelo de independéncia.

A fim de testar se as incidéncias reais de cadadom 40 voluntarios foi
significativamente diferente da incidéncia compatpdra o modelo de independéncia,
utilizou-se um teste t para a diferenca entre nsédi0,05), tendo como hipétese nula

que as diferencas definidas pelas equactes IH.8148.6 fossem nulas.

I1.3.3. RlLe SH

A fim de testar se os parametros;R¢ SH satisfazem a hip6tese nula de
aleatoriedade da distribuicdo de batimentos, atikige um método baseado na génese
de séries impostoras. As séries impostoras foraradge a partir de um modelo
autoregressivo da série de intervalos RR de caldetéwnio. Para tal, visando a corrigir
valores extremos, inicialmente os intervalos RRinais foram editados, removendo-se

intervalos 20% maiores ou menores que o valor mddi®RR e substituindo-os pelo
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proprio valor médio. Apos a edicdo, a série impastoi calculada utilizando-se o
modelo autorregressivo:

— m —
X =x+> a(x; —x)+&

1= (11.3.8)

onde X representa o RR simulad(X representa a média do RR origina,
representam os coeficientes do modelo autorregressstimado pelo método de
covariancia (SEIDEL, HERZEL, 1998y € a ordem do modelo autorregressivo (usou-
se aqui m=3) & € um ruido branco gaussiano com poténcia estiroadantamente
com os coeficientes do modelo.

O modelo acima descrito resulta em uma série RRpgeserva a média e o
espectro de poténcia autoregressivo da série RRdadiporém com fase aleatéria. Os
iINS e IEXP originais foram mantidos. A partir dedaasérie impostora, foram
calculados os parametros_R(RIl.;sim) e SH (SHsim), de forma idéntica ao descrito
para as séries reais. Foram computadas 1000 s@pestoras para cada individuo, e
estabeleceram-se os intervalos de confianga dep@b&cada um dos parametro.

Em relagdo a SH, as séries impostoras resultararh08t SHsim com mesmo
namero de pontos de SH. Portanto, calculou-seeovisib de confiangca de 95% a cada
ponto. Os trechos de SH fora dos limites do intende confianga de 95% foram
considerados significativamente diferentes do nwdkd independéncia (MI). Como
medidas adicionais calcularam-se a mediana de StsBiHsim) e a porcentagem do
pontos abaixo do limite inferior do intervalo denianca de 95% (SH%).

A fim de homogeneizar a nomenclatura, o termo “nfmdke independéncia”
(MI) foi empregado para todos os casos em que @i a aleatoriedade da
distribuicdo dos batimentos (IAins, IAvol, |Atransgries impostoras geradas pelo

modelo autorregressivo).
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IV. RESULTADOS

IV.1. Parametros cardiorrespiratérios

A Tabela | resume os parametros cardiorrespirat@ims grupos de jovens
(25,95% 4,31 anos) e idosos (74,55% 4,4 anodyaldasia O ANEXO A apresenta os

parametros cardiorrespiratorios individuais.

Tabela | — Resumo dos parametros cardiorrespiratorios.

Voluntarios FRm TIi:TE RRm aASRm Rl_.1m
(ipm) (s) (s) (s)
Fantasia 17,36+ 3,32 0,68 0,1 1,02 0,17 0,06:0,04 0,42+0,08
ldosos 17,7% 2,44 0,52 0,1 1,06 0,15 0,030,02* 0,43 0,11
Jovens 16,94 2,44 0,60,09 1,020,15 0,020,03*  0,4%0,07

FRm:frequéncia respiratéria mediana; Ti:TEm: medida relacdo entre o tempo INS e o tempo EXP;
RRm: intervalo RR mediano; aASRm: amplitude medial@a arritmia sinusal respiratéria; _Rh:
intervalo mediano entre o BPI e o inicio da insgia Todos os resultados foram expressos em valores
médios e desvio padrao.pko,05)

Entre os grupos, s6 a aASR apresentou diferencéiséstamente significativa
(p<0,05). A Figura IV.1 ilustra os resultados daddla I. Observa-se que, além da

menor aASR, o grupo dos idosos apresentou mernumerd&o dos valores de aASR.
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Figura IV.1 - Boxplot dos parametros apresentados na Tabela |. FR:&necu respiratéria; TI:TI
relacdo entre o tempo total dispendido na INS nB;EXR: intervalo entre os picde onda R e aASF

amplitude da arritmia sinusal respiratéria.

Os resultados encontrados para grRRlentre 0s grupos jovens e idosos mostram
que, apesar de ndo existir diferenca significatidaum comportamento distinto entre
0s grupos em relagdo a dispersdo dos dados...® RImais heterogéneo no grupo

idoso, como ilustra a Figura IV.2.
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IV.2. Acoplamento cardiorrespiratorio

As Figuras IV.3 e IV.4 trazem exemplos do compodato observado com os
métodos qualitativos (sincrograma e histograma)antitativos (SH) do AC para dois
individuos, um com acoplamento e outro sem acopitoné&lo sincrograma da Figura
IV.3 identificam-se 4 bandas horizontais bem ddfsi Por outro lado, para o individuo
representado na Figura 1V.4, a identificacdo daslés horizontais ndo é tdo evidente,
embora elas existam. Nos histogramas das Figur@d\V.4 observam-se 3 regides
com altas concentragdes de batimentos. No entasdas regides sdo mais evidentes na
Figura IV.3. Em relagdo ao SH, observa-se que wiitdd da Figura IV.3 possui mais
periodos abaixo do intervalo de confianca de 95%redatdo ao individuo da Figura
IV.4. O ANEXO B apresenta os métodos qualitativogjuantitativos para cada

voluntéario.
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Figura IV.3 —Comparacao entre os métodos de analise do AC paradividuo com longos periodos em AC

correspondéncia entre o0 métodos é observada, jguprelo grande parte do sinal de SH fica abaixmteovalc

de confianca (painel superior), observaenbandas horizontais no sincrograma (painel irgdi@nio) e n

histograma (painel inferior) ha presenca de pitmecorréncia de batimentos.
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Figura IV.4 —Comparagédo entre os métodos de andlise do AC paiadividuo com periodos curtos em AC

correspondéncia entre 0 métodos é observada, jguguelo grade parte do sinal de SH fica contido no interds

confianca (painel superior), as bandas no sincnogrépainel intermediario) ndo sédo evidentes e stofiam

(painel inferior) os picos de ocorréncia de batitosrsdo menos definidos
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Analisando os histogramas para cada voluntario (AN, observa-se que na
maioria dos casos ha uma alta concentracéo de i@ entre 0 e 1 s, tendéncia que
também foi observada ao se computar um histograrl @para todos os voluntarios

(Figura IV.5). Essa alta concentracédo de batimemtose com mediana igual a 0,42 s

todos
14000 T

12000 - —
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2000

Qcoréncia

6000

4000

2000

u] 1 2 3 4 5 g 7 2
sequndis

Figura IV.5- Histograma de RI para todos os voluo$arA regido correspondente ao batimentoipsgiratorio foi

gque apresentou pico mais evidente.

A alta concentracédo dos BPI apresentada na Figubaplode ser observada nos
resultados daltrans (Figura IV.6), havendo um pico de batimerdgngse 80 e 90% da
duracdo da EXP, com valor médio de 4,5% (diferengizeea fragcdo média real
(10,83%) e a calculada pelo MI (6,29%). Esse redaoltemdica que em média ha
78,15% a mais de batimentos no fim da EXP do qudaulado para MI. Os intervalos
entre 0 e 20% da duracdo da INS, indicado na Fitdé pelo intervalo -1 e -0,8,
apresentaramltrans de -1,1% e -0,8%, sugerindo auséncia denbatds no inicio da

INS.
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Figura IV.6 — Painel superior, linhas vermelhas-@lea 1: Itrans para cada sujeito, linhas rosaslde 1:AlAtrans
losangos pretos: média de Itrans para cada voiantirculos verdes: média de Itrans para todogobentarios. N
painel inferior, linhas azuis: média da diferengare Itrans-IAtransAltrans) para cada voluntario, ciclos verdes:r

deAltrans. Os asteriscos na parte superior do gréafimaam o valor p para o teste t: * p<0.05, ** p40.8*p<0.001.

Esse resultado é reforcado ao se observarAtjoe foi de -0,6%, ou seja, em
valores médios 1ins=36,43% e 1Ains=37,05p&(,05). Esse resultado indica que, em
média, a ocorréncia de batimentos na INS foi 1,7&mon do que se os batimentos
fossem distribuidos aleatoriamente dentro do ciespiratério. Esse resultado é
representado no histograma da distribuicdo dosbatos ocorridos na INS e na EXP
apresentado na Figura IV.7, onde percebe-se gbatosentos ocorrem mais na EXP
(n&o houve normalizagédo da duragao da EXP). Entrgrigsos n&o houve diferenca

significativa para\ltrans eAlins.
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Figura 1V.7 — Distribuicdo dos batimentos na inagfio e expiragdo para um individuo representédi).0As barras co

contorno preto representam a ocorréncia de batosena EXP, as barras em cinza representam a ociarré

batimentos na INS,, Tt representa a propor¢éo entre o total do temposparacdo e na expiracao.

Os resultados até aqui apresentados indicam qakahéoncentracdo de batimentos

no fim da expiracédo, porém nada dizem a respeitostante em que os BPI ocorreram

em relacdo a INS. A Figura V.8 resume os resuliagtocontrados para a comparacao

entre a Rim e Rlymsim, para d-antasiados grupos idosos e jovens. Rantasig o

RI..m tendeu a ser menor quejRisim, sendo a diferenca entre eles significativa pa

35 dos 40 voluntarios. Dentre os 35 voluntarios qmesentaram diferencas

significativas, em 32 o R foi menor que Rimsim, e foi maior para os voluntarios 9,

27 e 35. Os resultados dejmRhostram que em 32 voluntarios (80%) o BPI ocorresma

proximo da inspiracdo do que o esperado pelo M.
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Figura IV.8 Comparacdo entre as medianas das hligties de Rjsim e RIim para todos os voluntarios

experimentos. As abscissas representam a médik0f0sRI;sim obtidos por simulagdo, as ordenadasesentam
média dos RIm (real). A reta: reta de identidade; circulos:simk) quadrados: jovens e as cruzes: identifice

voluntarios para os quais o teste Monte Carlo da@Rdpontou diferenga estatisticamente significap=0,05).

As Figuras IV.5, IV.6, IV.7 e IV.8 sugerem que hauregido preferencial para
a ocorréncia de batimentos, no fim da expirac@mpesos BPI ocorrem mais proximo a
INS do que o mensurado no MI. No entanto, quandmatisa se ha zonas preferenciais
para ocorréncia de batimentos em funcao do voldmgei@ IV.9) nota-se que a baixos
volumes (<10% }{) h&d uma tendéncia de supressdo de batimenti®l£-3,3%,
p<0,001), o que significa uma queda de cerca de&2d.74 longo das outras faixas de
volume, s0 a fracdo correspondente a 0,6 e 0, y@pNsentou um resultado com nivel
de significancia semelhant&lyol=1,2%, p<0,001), porém dessa vez positivo. E valido
observar que o resultado dé/ol=-3,3% é bem consistente entre os individuoseim
o resultado de\lvol=1,2% é influenciado por urautlier. Entre os grupos ndo houve

diferenca estatisticamente significativa.
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Figura IV.9 — Painel superior, linhas vermelhas! em funcéo das frag6es de Yara todos os voluntariosnhas
rosas: |Avol para todos os voluntarios, losangesgs: média de Ivol para cada voluntario, circukrsles: média «
Ivol para cada frag8o para todos os voluntariomePanferior, linhas azuis: diferencas entre ol lgao I1Avol pari
cada voluntdo, circulos verdes: média da diferenca em quest§mressos abaixo das linhas azuis. Os astenis

parte superior do grafico marcam o valor p pamstett. * p<0,05, ** p<0,01, ***p<0,001.

Os resultados de SH revelaram que todos os volastapresentaram periodos
em que o SH foi menor que o limite inferior do mtdo de confianga de 95%. No
entanto, entre os voluntarios os periodos em A@nzan entre 1,67% a 98,75% (Figura
IV.10) com média de 46,12 + 28,85%. O ANEXO B mostraomportamento de SH

para cada voluntario.
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O SH% foi significativamente diferente entre ospgel (p<0,01), sendo de 57,72%
(= 28,45%) para os jovens e de 34,53% (£ 24,84%dq pa idosos, como ilustra a

Figura IV.11.
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Figura IV.11 -Boxplotde SH% para os grupos idosos e jovens.




IV.3. Correlagéo entre os parametros cardiorrespirédrios

A Figura V.12 apresenta as correlacdes entre @speros da Tabela | e SH%,
para todos o voluntarios dBantasia. Foram encontradas correla¢des significativas
entre FR e aASR (r=-0,43 p=0,004), FR e TI.TE (r¥0{3=0,01), FR e SH% (r=-0,35,
p=0,02), RR e Rim (r=0,68, p<0,001), aASR e SH% (r=0,53, p=0,00R).em e SH%

(r=0,44, p=0,003).
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Figura 12 —Correlagdo entre os parametros cardiorrespiradé@drculos: idosos; quadrados: jovens, FR: freqa
respiratéria média, RR: intervalo RR médio, aASR: amgitmédia da arritmia sinusal respiratoria, Tl:T&acé
entre o tempo total dispendido na INS e o na EXBmRImediana do instante entre batimentosipsgiratérios
inspiragdo seguinte e SH%: porcentagem dos poetesuopia relativa de Shannon abaixo do interdalaonfiang

de 95%.
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V. DISCUSSAO

V.1l. Resultados principais

O presente trabalho encontrou batimentos pré-mgpios concentrados em
intervalos estreitos antecedendo as inspiracdesm Alisso, os batimentos tenderam a
ser suprimidos na inspiracdo e a baixos volumesmi@uéres. Adicionalmente, os BPI
ocorreram, para 80% dos voluntarios, mais préxicsnspiracdo do que o previsto
pelo modelo de independéncia. Finalmente, para stode voluntarios foram

encontrados periodos de AC identificados pela pran@lativa de Shannon.

V.2. Parametros cardiorrespiratérios

A comparacdo dos parametros cardiorrespiratOridee e grupos jovens e
idosos indicou diferenca estatisticamente sigrtiffeapara a aASR, sendo esta menor
no grupo dos idosos. Esse resultado era esperado,qiee a diminuicdo da VFC e
especificamente da aASR com a idade é bem degeriliteratura (SAULet al, 1991,

MASI et al, 2007, STRATTONet al., 1992, STRATTONEt al.,.2003).

V.3. Acoplamento cardiorrespiratorio

Os métodos qualitativos revelaram individualmenpara a maioria dos
voluntarios, bandas horizontais nos sincrogramaegées de alta concentracdo de
batimentos nos histogramas (ANEXO B). Esse padrédas msdente para alguns
individuos, sugere a presenca de AC. Em trabalhgiqord ZENG et al. (2003)
observaram que individuos apresentavam bandasohtaig nos sincrogramas e altas
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concentracdes de batimentos nos histogramas. Adioente, ao se analisarem 0s
sincrogramas e histogramas de individuos submetdom protocolo em ventilagéo
mecanica por pressdo positiva (LARSEN E GALLETLY, 199830 foi possivel
distinguir as bandas horizontais nem as altas corasggdes de batimentos, indicando
quebra do AC. No entanto, nesse mesmo estudo $einaddo para o grupo controle a
presenca de AC nos histogramas e sincrogramasan®mrtos métodos qualitativos
parecem fornecer indicadores gréaficos da existaeiaC.

Trabalhos prévios observaram que, quando o AC eia ewidente, o BPI,
dentre todos os batimentos, era o que ocorria cenondispersao temporal em relacéo
a INS, com média de 0,67 + 0,22 s para volunt@mgepouso (TZENG etl., 2003) e
0,5 + 0,1 s para voluntarios sob anestesia (GALLETEY LARSEN, 1997,
GALLETLY E LARSEN,1999). Resultado similar foi obsereadndividualmente
(ANEXO B) e confirmado pelo histograma geral. O prgs trabalho encontrou,
portanto, resultados que apdiam a presenca dosd@Rd o batimento que ocorre com
menor dispersao temporal dentre todos os batimeAiésn disso, os resultados de
Altrans (Figura IV.6) indicam que os batimentos tanda ocorrer no final da EXP,
cerca de 72% mais que o previsto pelo MI. Adicioralte, observou-se que o BPI
ocorre mais proximo da INS (mediana de 0,42 + 8)0&0 que o previsto pelo Ml para
80% dos individuos (Figura 1V.8). O presente trabaloncorda com resultados prévios
de que o BPI é o batimento que ocorre com menpedifo temporal em relagdo a INS.

O presente trabalho utilizou a mediana como medidiendéncia central para o
BPI, dada sua maior robustez em relacdo a médmedia do BPI, de cerca de 0,50 s,
foi também comparada com os resultados enconty@atasindividuos em repouso e na
posicdo supina (TZENGt al, 2003, LARSEN, GALLETLY, 1999), através de um

teste t. O instante médio do BPI em relagdo a IN®mtrado no presente trabalho é
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significativamente menor do encontrado por TZE&@I. (2003) e nao foi diferente do
encontrado para individuos anestesiados e ventilasdontaneamente (GALLETLY E
LARSEN, 1997). Uma possivel explicacdo para as dlifgais observadas é que os
instrumentos de medida utilizados nos diferentesopolos experimentais analisados
tenham imposto diferentes atrasos entre os simarespiracdo e ECG. Outra hipotese
para o fato de se ter encontrado o BPI mais préximmdNS que os observados na
literatura para individuos em repouso e na posig@pina € o longo tempo de
experimento (120 min), que pode ter sido assocadiferentes niveis de consciéncia e
estresse. O préprio ato de ser monitorizado podar gstresse, induzindo alteracdes
autonébmicas como aumento da frequéncia cardiacaamg&dda pressao arterial
(PATWARDHAN, 1995), além do aumento na FR (BEA al, 2007) e assim,
gerando alteracdes cardiorrespiratorias que poadéioirino AC. O longo tempo em
repouso do protocolo experimental lantasig analisado no presente trabalho, pode ter
contribuido para a ambientacdo do voluntario aeexnto, minimizando o estresse
inerente ao experimento e consequentemente pedmiteproduzir uma situacdo mais
proxima a do repouso. O nivel de consciéncia oasliesse parece ser importante no
AC, dado que em anestesia os individuos parecean e&iis acoplados do que em
repouso (GALLETLY E LARSEN, 1997). Atualmente, apedarcontrole central da
respiracdo ndo ser bem conhecido, sabe-se quéessc@es no nivel de consciéncia
impostas por anestésicos ou estados de sono poddar as regides do CR mais ativas
no controle da respiracdo (NATTIE, 1999). As cond&&xperimentais e o nivel de
consciéncia parecem exercer grande influéncia stersa cardiorrespiratério e,
portanto, devem ser consideradas ao se desenwmiverotocolo experimental em que
a medicdo das variaveis cardiorrespiratérias sejduddamental importancia para os

objetivos do trabalho.
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Os resultados d&lins e Altrans fornecem indicios de que os batimentos tende
a ocorrer no final da EXP e a se reduzir no inieidNiS. E valido lembrar qu&lins e
Altrans possuem base temporal, diferentementdwi®, que avalia a presenca de zonas
preferenciais para a ocorréncia de batimentos egétudo volume. Os resultados de
Alvol mostram que a ocorréncia de batimentos abdxdl0% do ¥ € 3,3 pontos
percentuais menor do que se os batimentos fosseatoahmente distribuidos. Os
resultados indicam que a supressao de batimenansoatle 10% do \ € compensada
com a presenca de batimentos em outras faixas ldeng@p mas ndo ha uma regiao
preferencial. A hipétese de Hayano e colaboradsugere que os batimentos seriam
suprimidos na expiracdo e a baixos volumes pulnesnapela redistribuicdo dos
batimentos, a fim de equilibrar a relacdo relacéatilacdo/perfusdo e aumentar a
eficiéncia das trocas gasosas respiratorias (HAYAN@I., 1996). Os resultados do
presente trabalho indicam que os batimentos teradeen suprimidos na INAl{ns) e a
baixos volumes Alvol), fato que concorda parcialmente com a tedeaHayano e
colaboradores no que diz respeito a supresséo tileeb#os a baixos volumes. O
presente trabalho n&o teve por objetivo testar papel fisioldgico da ASR € o de
aumentar a eficiéncia das trocas gasosas respgt@orém sugere que, se a mesma
tem essa funcdo, o mecanismo ndo parece ser meg@kldo redistribuicdo dos
batimentos na INS e nem a altos volumes. E validitar que o trabalho de Hayano
(1996) utilizou um modelo canino, sabidamente cona @ASR superior a encontrada
em humanos (HAYANO, 2003), e simulou condicbes d&RAn&o fisiolégicas, por
exemplo, uma ASR que impunha a ocorréncia de batoeesomente na INS. Portanto,
mesmo em condi¢cdes tdo extremas, o grupo de Hagaocontrou um aumento na
captacdo de £de4%, o que leva ao questionamento sobre se o papaEbfico da

ASR é realmente o de aumentar a eficiéncia daadrgasosas. Posteriormente sugeriu-
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se que o suposto papel fisiolégico da ASR em awsmengficiéncia das trocas gasosas
respiratorias seria mais evidente em condi¢Oesaila drequéncia respiratoria, dado
que com altas frequéncias haveria um deslocamenfaseé da ASR em relacdo ao ciclo
respiratorio (VASCHILLOet al, 2004). O presente trabalho indica que os batiosen
tendem a ocorrer na expiracdo (duracdo da EXP hiaada) e a se ausentar a baixos
volumes (< 10% do V), e portanto, sugere que nao ha uma redistribuledmatimentos

a altos volumes e nem na INS.

Os resultados individuais da SH mostram que, matast os voluntarios, houve
periodos em que a SH ficou abaixo do limite infedo intervalo de confianca de 95%
(ANEXO B). Adicionalmente, os resultados individuaidicam uma tendéncia de que
quanto mais evidentes forem as bandas horizont@ssimcrogramas e 0s picos de
ocorréncia nos histogramas, mais longos tendenr assperiodos em que a SH fica
abaixo do limite inferior do intervalo de confianga 95%, evidenciando portanto uma
coeréncia entre as informacfes obtidas nos meétqdastitativos e qualitativos de
analise do AC. Esses resultados concordam com h@bgbrévios (TOLEDOet
al.,2002, GALLETLY E LARSEN, 1997), que também encontrangeriodos de AC
para todos os voluntarios. Resultados semelhantasifencontrados por TZEN&? al.
(2003), que observaram a presenca de AC em 67%alostarios em condi¢cdes de
repouso. No entanto, o critério para se considaravoluntario em AC foi o de possuir
a mediana da SH do sinal real menor que a mediandHl do sinal simulado. O
presente trabalho mostra que esse critério indioplamento durante periodos em que
0 uso do limiar inferior do intervalo de confiamda 95% n&o o faria. Outra limitacédo
do método baseado na SH utilizado na literaturaeéagMI dos trabalhos do grupo de
Galletly se basearam em séries impostoras compdstasimeros aleatorios sorteados

de distribuicdes uniformes entre 0 e 1 para simofaRl;. Essas séries podem néo
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preservar caracteristicas fisiologicas do sisteandiarrespiratério. Em 2002, Tole@b

al. utilizaram como séries impostoras a permutacdoséass iR originais entre os
voluntarios, preservando somente os iINS. A vammgesse método € que seéries
impostoras preservam com isso caracteristicaddggeas do sistema cardiovascular,
porém como limitagcdo poucas séries impostoras fggaradas, o que pode introduzir
dificuldades na analise dos resultados. O preseatealho utilizou um modelo
autorregressivo (SEIDEL E HERZEL, 1998) para gerars@ses impostoras, que
preserva algumas caracteristicas espectrais dais $R originais. Adicionalmente, o
emprego do critério baseado no intervalo de cogfiapode ter sido uma contribuicéo
na analise da SH, mostrando que, ainda que ex@aimdos da SH abaixo da mediana
da SH simulada, os mesmos podem néo ser signiaraéinte diferentes do caso em
gue os batimentos fossem aleatoriamente distrisuido

A discusséo sobre a qualidade dos modelos de indépeia deve ser acrescida
do fato de que alguns estudos (TOLEROal, 2002, ROSENBLUM.et al, 1998)
encontraram periodos de AC em séries impostorgsyiado que esse fendmeno possa
ocorrer ao acaso. No entanto, a ocorréncia de AC sémes impostoras foi
significativamente menor do que nas seéries origif@OLEDO et al, 2002). Sendo
assim, ndo se pode descartar a hipotese de quesalgluntarios com SH% muito
baixos (vide ANEXO C) possam representar casos eaToAC ocorreu ao acaso e nao
devido a fenbmenos fisiologicos.

Todas as correlagdes entre os parametros cardivatésips que foram
relatadas podem ser classificadas como moderada&mP ainda assim, foram
significativas em alguns casos. Dentre as correlRcéignificativas, a correlagéo
negativa entre FR e aASR (-0,43, p=0,004) indica guamplitude da ASR decresce

com o0 aumento da FR, fato que vem sendo constantenedservado na literatura
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(HIRSH E BISHOP, 1981, TAYLOR, 2001 Acredita-se qua baixas frequéncias
respiratorias, em torno de 6 ipm, possa haver uesgsonancia entre o sistema
cardiovascular e respiratorio (VASCHILLO, 2006). Hidd lembrar que os voluntarios
do presente estudo foram submetidos a um protaomio ventilacdo espontéanea, e,
portanto, a FR, o volume correnterffVTI. TE e PCQ néo foram controlados. O fato do
V1 ndo ter sido controlado pode influenciar os reslas de correlacdes envolvendo a
FR, dado que, quando a FR é fixa, ha um aumenaongéditude da ASR com o aumento
do Vr (HIRSH, BISHOP, 1981). O mesmo pode ter ocorriolm @ auséncia de controle
da TI.TE, ja que em estudo prévio (STRAUSS-BLASCIdEal, 2000) observou-se
que, quando a inspiracdo € curta e a expiraca@angmplitude da ASR é maior que
em condi¢cdes de inspiracdo longa e inspiracdo @utam ventilacdo espontanea.
Adicionalmente, a amplitude da ASR aumenta com raeainiveis de PCYASUMA

E HAYANO, 2004). Portanto, a correlacdo entre FRSRAapresentada pode ter sido
influenciada pela auséncia de controle de M. TE e PCQ.

Em relacdo aos métodos quantitativos, houve co#elagignificativa e
moderada (r=0,53) entre a amplitude da ASR e SHfffocme exposto na Secéo V.1,
indicando que a amplitude da ASR aumenta com o SHA@cionalmente, houve
correlacdo negativa entre FR e SH% (r=-0,35, p30j0dicando que os periodos em
AC aumentam com a reducédo da.Fpesar dos resultados das correlagbes serem
significativos, as mesmas sao moderadas e revetaa tendéncia do AC ser mais
presente em individuos com menor FR e maior angaitia ASR. Essa relagdo entre a
amplitude da ASR e o SH% é contraditoria, sabemrdazge alguns trabalhos
(GALLETLY E LARSEN, 1999, GALLETLY E LARSEN, 2001, TZENG@t al, 2003)
encontraram resultados semelhantes ao do presabtdhb, enquanto outros estudos

encontraram resultados opostos, ou seja, que ouA@ta com a diminuicdo da ASR
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(ROSENBLUM, et al, 1998), diminuicdo da variabilidade da FC (TOLEROal,
2002) e em individuos que tiveram os batimentodrot@tos por um marcapasso

cardiaco (HINDERLING apud LARSEN, 1999).

V.4. Limitacdes do estudo

O presente trabalho utilizou as marcacbes das geEssigdos batimentos
fornecidas pelo banco de dad@isysionet Uma avaliagao preliminar, utilizando-se um
algoritmo independente para a detec¢cdo de ondapariados sinais de ECG da base
de dados, mostra que em alguns casos ha avan¢msa antre a anotacdo e o pico da
onda R. Em média, observou-se um avanco de cert@8@mostras.

O presente trabalho excluiu as anotagdes nao fatasisis como batimentos,
cerca de 0,07% do total de anotacdes. Adicionakmeméntro da classificagdo de
batimentos, apenas 1,03% das anotacées foram dsificizcdo diferentes da de
batimento normal.

A edicdo dos sinais RR originais, feita antes de uskzar o modelo
autorregressivo, substituiu os valores RR extremel® RR médio. Esse método
representou em média, a substituicdo de 3,43% d®somyinais. A Figura V.1
apresenta um exemplo de substituicdo. No casosemialo na Figura V.1, todos os
pontos substituidos referem-se a batimentos arm®tadm anotacdes equivalentes a

contracao ventricular prematura e batimento ectpespectivamente
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Figura V.1 —Exemplo de edicao da série RR. Painel superinal R original e o corrigido. Painel inferi
trechos dos sinais. A série RR corrigida aparecelieha continua e os pontos marcados com ci

representam os valores originais que foram sulcbbisu

Outros métodos para substituicdo de pontos fakarmtemo por exemplo, o
apresentado por BRANDEN, VERBOVEN (2008), podem sderr@tivamente
empregados.

A qualidade dos sinais oriundos da cinta pletismégma foi ruim para alguns dos
voluntarios (notadamente os voluntarios 1, 2, 49924, 27, 39 e 40), tendo sido muito
ruidosos, o que pode comprometer os resultadagjgéos mesmos tém intima relacao
com a acuidade da deteccdo dos instantes de ohécidlS e de EXP. A Figura V.2
ilustra o comportamento do sinal oriundo da cimétigmosgrafica para dois individuos,

e se observa diferenca entre as qualidades das.sina
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O fato de no presente trabalho ter-se selecionadizio da inspiracdo seguinte aos
batimentos como ponto de referéncia representa lumiacdo no que se refere ao
estudo das interacbes cardiorrespiratorias. Osltades do presente trabalho sé&o
resumidos a essa referéncia. No entanto, a ufilizalg outras referéncias, como o

inicio da expiracdo, pode revelar outras interacaediorrespiratorias.
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Figura V.2 — Comparacédo entre dois trechos do siralolume. O painel superior apresenta um sin

volume muito ruidoso e o painel inferior represantasinal de volume de melhor qualidade.
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VI. CONCLUSAO E PERSPECTIVAS FUTURAS

O presente trabalho encontrou alta concentragcdatitpentos pré-inspiratorios,
cerca de 72% maior do que o previsto por um modelaondependéncia, e que 0s
mesmos tendem a ocorrer mais proximos da inspirdgape o previsto pelo Ml para
80% dos voluntérios. Adicionalmente, os batimemasnspiracéo e a baixos volumes
(menores que 10% do volume corrente normalizad@nfocerca de 1,7% e 17,9%
menores do que o MI. Todos os voluntarios apressamtgreriodos de acoplamento
cardiorrespiratorio. O método utilizado nesse titabaode contribuir na andlise do AC
em dois aspectos importantes. O primeiro € a atiiv de um modelo de independéncia
estimado por um modelo autorregressivo, que pdsserge preserva mais
caracteristicas fisioldgicas do sinal original @salmente o espectro) que o utilizado
na literatura. O segundo é a adi¢do do intervaloaidianca na andlise de SH. Esses
dois aspectos podem contribuir na futura utilizagdoSH como medida confiavel de
AC. Um possivel desdobramento do presente trabaheolve a analise das trocas
gasosas de individuos em periodos com e sem AE@rwarglo-se possiveis variacdes
associadas. A longo prazo, com o desenvolvimenitmdbecimento a respeito do AC e
do controle da respiracdo, € possivel vislumbrdicagbes tecnoldogicas como o
desenvolvimento de ventiladores que deflagrem ds<cirespiratorios em funcdo dos
batimentos cardiacos. Sendo assim, abrir-se-ia ssilplidade de ventiladores
mecanicos que proporcionassem algum grau de cerdimlpaciente mesmo sedado,

tornando a ventilacdo mecéanica mais fisiolégioceoasequentemente, menos lesiva.
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ANEXO A

PARAMETROS CARDIORRESPIRATORIOS INDIVIDUAIS

Na Tabela seguinte, FRm: frequéncia respiratériaianagd RRm: intervalo RR
mediano, FCm: frequéncia cardiaca mediana, aASRmplitade mediana da arritmia
sinusal respiratoria, Ti:Tem: relacdo mediana do teiNS pro tempo EXP e Rin:
intervalo mediano entre o BPI e o inicio da inggia Todos os resultados foram

expressos em valores medios e desvio padrao.
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Voluntarios FRm RRm aASRm Ti:Tem RI_m Grupo
(ipm) (s) () (s)
1 15,86 1,02 0,02 0,59 0,52 idoso
2 20,14 1,06 0,02 0,69 0,32 idoso
3 19,66 1,00 0,02 0,68 0,42 idoso
4 21,41 1,14 0,02 0,61 0,32 idoso
5 14,88 1,08 0,02 0,49 0,39 idoso
6 16,85 1,17 0,02 0,56 0,44 idoso
7 16,21 1,02 0,03 0,69 0,45 idoso
8 23,00 0,85 0,03 0,74 0,32 idoso
9 25,07 1,46 0,01 0,50 0,71 idoso
10 24,16 0,89 0,02 0,71 0,35 idoso
11 18,62 0,82 0,11 0,80 0,42 jovem
12 15,69 1,04 0,10 0,57 0,38 jovem
13 11,41 0,94 0,08 0,70 0,42 jovem
14 18,76 1,30 0,10 0,65 0,58 jovem
15 18,83 1,06 0,06 0,69 0,41 jovem
16 16,56 1,03 0,06 0,67 0,39 jovem
17 14,29 1,23 0,17 0,48 0,51 jovem
18 18,17 1,01 0,06 0,49 0,39 jovem
19 17,92 0,92 0,06 0,61 0,35 jovem
20 19,17 0,83 0,08 0,66 0,37 jovem
21 12,47 0,97 0,06 0,45 0,35 idoso
22 17,20 1,10 0,04 0,62 0,38 idoso
23 19,21 1,08 0,03 0,63 0,52 idoso
24 13,34 1,03 0,06 0,48 0,43 idoso
25 19,56 0,84 0,01 0,54 0,43 idoso
26 13,11 1,34 0,06 0,55 0,52 idoso
27 15,43 1,18 0,03 0,38 0,66 idoso
28 14,92 1,00 0,06 0,61 0,39 idoso
29 17,69 1,14 0,02 0,78 0,38 idoso
30 15,15 0,80 0,02 0,52 0,33 idoso
31 20,38 0,88 0,06 0,56 0,41 jovem
32 11,25 1,43 0,14 0,52 0,53 jovem
33 18,08 1,03 0,04 0,58 0,35 jovem
34 18,06 0,82 0,04 0,58 0,38 jovem
35 18,45 0,77 0,04 0,50 0,40 jovem
36 20,29 1,02 0,04 0,70 0,39 jovem
37 14,01 1,07 0,12 0,67 0,38 jovem
38 21,43 0,97 0,11 0,66 0,42 jovem
39 15,46 0,83 0,11 0,45 0,29 jovem
40 12,43 1,02 0,09 0,56 0,42 jovem

Média + d.p. 17,36+ 3,32 1,03+ 0,17 0,06+ 0,04 0,60+ 0,10 0,42+ 0,09
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ANEXO B

COMPARACAO ENTRE OS METODOS QUANTITATIVOS E
QUALITATIVOS DE ANALISE DO ACOPLAMENTO

CARDIORRESPIRATORIO

As figuras a seguir representam os resultados ttapén relativa de Shannon,
sincrograma e histogramas para cada um dos volmtddo painel superior, a linha
continua em preto: entropia relativa de Shannoimak em cinza: os limites inferior e
superior do intervalo de confianca de 95%; a retapeeto: a mediana dos -Rh
calculados para cada série impostora. No painétaleapresenta-se o sincrograma, € no

inferior o histograma dos RI.
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ANEXO C

PARAMETROS DE ACOPLAMENTO CARDIORRESPIRATORIO

Na tabela seguinte, SH%: porcentagem de pontosntt@pea relativa de
Shannon que ficaram abaixo do limite inferior dieimalo de confianca de 95%;._fRh:
intervalo mediano entre os batimento pré-inspirasée as inspiracdes calculados no
sinal real; mRisim: intervalo mediano entre os batimentos préhiagios e as
inspiracdes calculados no sinal simulado; RI-RIgiesultado do teste estatistico entre
os valores reais e simulados de RI. A letra S amdi@xisténcia e NS a inexisténcia de

diferenca significativa (p<0,05).
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Sujeitos SH RI.1m RI;sim  RI-RIsim
(%) (s) (s) (s)

1 4,25 0,52 0,50 NS
2 64,89 0,32 0,51 S
3 12,41 0,42 0,50 S
4 77,87 0,32 0,52 S
5 55,40 0,39 0,51 S
6 39,39 0,44 0,58 S
7 29,19 0,45 0,51 S
8 38,23 0,32 0,41 S
9 1,67 0,71 0,61 S
10 34,6 0,35 0,44 S
11 53,92 0,42 0,41 NS
12 98,79 0,38 0,51 S
13 82,1 0,42 0,48 S
14 45,73 0,58 0,66 S
15 57,21 0,41 0,51 S
16 2,66 0,39 0,50 S
17 45,04 0,51 0,53 NS
18 37,52 0,39 0,48 S
19 69,92 0,35 0,45 S
20 55,94 0,37 0,41 S
21 78,35 0,35 0,48 S
22 34,97 0,38 0,55 S
23 6,57 0,52 0,53 NS
24 11,6 0,43 0,51 S
25 2,44 0,43 0,40 NS
26 28,09 0,52 0,67 S
27 15,53 0,66 0,59 S
28 67,15 0,39 0,49 S
29 48,17 0,38 0,57 S
30 39,91 0,33 0,40 S
31 20,89 0,41 0,44 S
32 89,74 0,53 0,71 S
33 87,53 0,35 0,52 S
34 25,64 0,38 0,41 S
35 9,79 0,40 0,38 S
36 46,20 0,39 0,41 S
37 87,24 0,38 0,54 S
38 75,56 0,42 0,49 S
39 73,34 0,29 0,41 S
40 89,66 0,42 0,47 S

Média +dp. 46,12 + 28,85 0,43+0,09 0,50 + 0,08
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ANEXO D
A presente dissertacdo de mestrado inspirou o delsemento de dois
trabalhos, sendo o primeiro apresentado"h@a&nference of the European Study Group
of Cardiovascular Oscillation (2008) e o segundansetido e aceito no XXI Congresso

Brasileiro de Engenharia Biomédica (2008).
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Does Respiratory Sinus Arrhythmia imply privilegedlocations for
the occurrence of the heartbeats within the respirtry cycle?

Thiago Lopes*, Alessandro Beda*, Paulo Granja*dereco C. Jandre* e Antonio Giannella-Neto*

Abstract— The respiratory sinus arrhythmia (RSA) has
been widely studied and quantified. However, its
physiological role is not clear. Previous works sygort the
idea that RSA has the function of improving gas eXxmange,
by matching perfusion to ventilation within each respiratory
cycle. This implies the redistribution of heartbeas in
privileged locations within the respiratory cycle. This
implication has not been investigated quantitativel so far. In
order to provide some preliminary evidence, we test if the
probability of heartbeats occurrences during inspiation,
when respiratory volume is high, and around the oret of
expiration would be significantly different if RSA was not
present (i.e random probability). The main result § that,
although such a significant difference exists, iteyagnitude is
limited (<3.7%) to a point that allows to questionif the
statistical significance found does really correspw to a
physiological significance. Hence, our results comfn the
hypothesis that privileged locations for the occurence of the
heartbeats exist, but question the idea that in huens RSA
improves gas exchange simply by a relocation of bisawithin
the respiratory cycle.

I. INTRODUCTION

during inspiration, and/or when respiratory voluisi@igh
(i.e. close to the end-inspiratory volume), anddoound
the onset of expiration.

Il.METHODS

Two datasets were considered: fhantasia database
[5], involving 40 healthy subjects in spontaneous
breathing (SB) watching theantasia movie for 120 min
in supine position; and a paced-breathing (PB) ystud
carried out in our lab, involving 18 young healtégults
in sitting position performing, after an initialstebaseline
(RB), PB at three respiratory frequencies (RF).2620
bpm (inspiration/expiration ratio 1:2). For both

experiments, ECG and respiration were continuously

monitored, the latter using a plethysmographic toglthe

Fantasia study, and a pneumotachograph connected to a

face mask for the PB study.
The location of R peaks in the ECG was estimated

using a method described in a previous study [ T

onset of inspiration and expiration were detectgidgian

The respiratory sinus arrhythmia (RSA) is a widelylgorithm based on zero-crossing from either thuv fl
studied phenomenon, mediated by an interaction &fgnal or the numerical derivative of the outpgnsil of

complex feedback control systems [1]. Howeverlelits
known yet about the active role that RSA playsuman

the plethysmographic belt. The automatic detectias
followed by manual editing to remove artifacts.

physiology, making some authors hypothesize thah RSRespiratory volume was computed from the flow signa
might be simply the byproduct of other mechanis@js [ through numerical integration, and the tidal voluie)
In one of the few studies on this regard, Hayanalet was estimated as the respiratory volume at the and
proposed that RSA has the function “to improvénspiration. Given the identical further analystopted
pu|monary gas exchange’ by matching perfusion #@nd for the sake of simplicity, in the rest of thegper also
ventilation within each respiratory cycle, and henc the output signal of the respiratory belt will benmed

suppressing unnecessary heartbeats during expiratid
ineffective ventilation during the ebb of perfusigi],

interpretation supported by others [4]. An implioat of
this theory is that privileged locations for thecomence
of the heartbeats should exist within the respigatycle,

respiratory volume, and also its displacement withi
respiratory cycle will be named;V

For each subject, only the data regarding the natspy
cycles with a length within the 95% range were
considered for further analysis, in order to avbidses

associated with ventilation to perfusion matchingdiven by extremely long or short respiratory acsg(

However, as far as the authors are aware, thischbps

coughs, sighs, apneas). Then, for each subjectaod

not been quantitatively investigated so far, pdgsib task the computations of three metrics of concéntraf

because of the difficulties in identifying such dtions.

heartbeats were performed: 1) Fins, the fraction of

In order to provide some preliminary evidence, thi§eartbeats occurring during inspiration; 2) Fvol(#)e
work aimed at investigating three basic and specifffaction of beats occurring when the respiratorime is
aspects of RSA: if heartbeats are more likely touoc above a given fractiox of Vr, and 3) Ftrans(y), the

*Pulmonary Engineering Lab., Biomedical
Program.COPPE- Federal University of Rio de Jan@&razil

Enginegrin

fraction of beats occurring within the window-f*Iy ,

I +y*E], wherel, and E, are the duration of inspiration

and expiration of the respiratory cydeandy is a given
threshold. Fox andy values between 0 and 1 with steps
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of 0.1 were considered. Finsp, Fvol, and Ftransewedespite significance, the magnitudeAdfvol andAFtrans
compared with an estimate of what their value wdwelde is markedly limited (less that 3.7% and 3.3%,
been without RSA, computed respectively as thetir)ac respectively).
(in %) of time: a) spent in inspiration (FRIns), $pent at
volumes above the threshold x (FRw)J( and c) spent V. DISCUSSION
within the window [i-y*l, , lity*E] defined above  The results found point out that althougFins, AFvol,
(FRtransg)). Fig. 1 is a pictorial representation of theangaFtrans were significantly positive, their magnitige
method used to estimate Fvol, Ftrans, FRvol, antidfi®  consjderably limited (less than 2.5%, 3.7%, and%3.3
for a given threshold ory. Then, for each subject in eaChrespectiver), allowing to question if the statiafi
condition, the differencedFj=Fj-FRj (wherej is either significance found does also imply that RSA has a
“insp”, “vol", or “trans”) were computed, as quaative ppysiologically relevant role in enhancing the bty
indexes of the difference between the presencetl@d of the occurrence of an heartbeat in privilegedtions of
absence of RSA. Then their significance for eask was e respiratory cycle. In practical terms, the allesffect
tested using t-tests (alpha=0.05). seems to be that, for every 100 heartbeats, treepee of
RSA results in “placing” in privileged locationsskethan
4 heartbeats more than what would happen withoyt an
N A : 1 RSA. This suggests that probably the simple reionatf

N T N heartbeats within the respiratory cycle cannot be t
primary role of RSA, especially considering the
complexity of the network of physiological control
systems generating it [1].

Regarding other specific aspects of RSA investijate
this work, it is worth noting that in all casescept PB
with RF of 6bpm, AFvol is significantly positive for
almost every value of the thresholdFig. 2). A plausible
interpretation of this result is that RSA reducéghsly
the number of beats occurring at very low volumies. (
below 10% of V), rather than increasing the number of
beats occurring at high respiratory volumes, asalhyi
hypothesized in this work.

Similarly, AFtrans was significantly positive for all
b, values of the threshold above 0.1 for RB and PB with
- RF of 12bpm, suggesting that a possible role of RS

reduce the number of beats around the onset afatigm
(i.e. the 10% of the respiratory cycle including #nd of
Fig_l. Example of the method u§ed to compute Faphtd Ftrans (b) f expiration and the beginning of inspiration). Hoeev
a given respiratory cycle k, cons!dermg agwamholdx andy. Th_e gra significance was limited for PB with RF of 20 bpmda
area represents in (a) the fraction of the regpiyatycle for which th
ratio between respiratory volume ang i¢ above xand in (b) the fractic Fantasia (which showed an average RF>15 bpm), and
of respiratory cycle within the windowy*l«, I+y*Eq, wherelc andEx  completely lost for PB with RF of 6 bpm, suggesting

are the duration of inspiration and expiration o tespiratory cycle. Tl ) -
dots represent the temporal occurrence of heats {4, R2, and R: non- negligible dependence of the effect on the RF.

According to the definition, Fvol and Ftrans, woble the fraction of bez From this point of view, it is interesting to brirmgto
occuring within the gray area (i.e. 2/3 and 1/3 respety), while FRvo  discussion that at respiratory frequencies aroubgré it

would be (i-t2)/(lk+Eq and FRirans (ykky*Ew/ (k+BJ=y- is well established that RSA, and cardio-respisator
coupling in general, present peculiar charactesdf], to
. RESULTS the point of some authors referring to it as adresice

AFinsp was significantly positive for all PB tasksffequency” [8]. In our data we observed for RF dffin a
except for RF of 20 bpm (+2.5% for RB, +1.3% for &F considerably higher probability for heartbeats tcuw
12 bpm, +7.5% for RF of 6 bpm, p<0.05). However, foduring inspiration, compared to the absence of RSA
Fantasia, AFinsp was significant but negative (-0.6%(AFiNS=7.5%, p<0.05). Considering the magnitude ef th
p<0.05). As shown in Fig. 2AFvol and AFtrans had difference, this is .po§5|bly the only of the S|gl_aht
similar results, being significantly positive foil ahe results found that is likely to have a real physiical ,
condition tested and most of the values of thesthoilx ~relévance, and is also compatible with Hayano's
and y, except for PB with RF of 6 bpm, for which hypothesis that RSA has a role in “suppressing

significance was never reached. It is worth notingt, Unnecessary heartbeats during expiration” [1]. Hame
other elements should be considered. First, thalibty

LI
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AFtrans
4 y |Fantasia, RB PB 6 PB12 @ PB20
¢ > 09 32 1L1* .02 1.4 ** | 0.4
0.8  -0.5 19[*** | 0.6 1.3 * 0.9
07 | 0.5 2.8[*** | 0.1 1.9 *** | 16 *
0.6 | 2.2/*** | 2,0 *** | 0.5 24 ¥+ | 1.7 *
0.5 | 2.3[*** | 2.9 **x | 0.6 2.9 ¥k | 1,6 *H*
0.4 | 1.1/*%* | 33 %% (3 3.0 %% | 13 %
03 | 0.1 2.7[*%* | 13 1.9 *%* | 12 **
02 | 0.1 2.6[*** | 1.7 1.9 *** | 0.5
0.1 | 0.4 1 1.1 0.4 0.3
AFvol
x _Fantasia __ RB PB6 | PB12 PB20
0.9 0.3 1.9[*** | 13 1.0 ** | 0.6
0.8 | 0.8 * 2.8[*** | 2.1 2,6 *** | 1.0 *
0.7 | 1.4/%%* | 3.6 *** 1.7 2.1 *¥** | 12*
0.6 | 2.6/*** 3.3 **x 18 2.8 *¥¥* | 18 **
0.5 | 3.4/%%*% | 2.6 /%% | 12 3.0 #k% | 2] |H#
0.4 | 3.7/%%*% | 2.6/ *** | 1 2.7 %%+ | 1.7 *
0.3 | 3.2/%%*% | 2.4 %*x | 05 23 ¥+ | 1.4
0.2 | 2.9/*** | 2.6 *** | 0.6 1.8/** | 12 *
0.1 | 3.2/*%* 0.5 *** 0.7 0.7 0.6

Fig. 2 — Results ohFtrans and\Fvol. RB: spontaneous breathing at rest; PB paceatling at frequencies of 6-12-20 bpm.
p-values of the t-tests: * p<0.05, ** p<0.01, **p<001

of RSA to considerably increase the probabilitybehits the possibility to hypothesize a physiological rfileRSA

in inspiration seems to depend on the respiratomalid for a broad range of physiological conditions
frequency. In fact, the magnitude afins was much

lower for RF of 12 bpm and RB (1.2% and 2.5%, ACKNOWLEDGMENT

respectively), not significant for RF of 20 bpm,dan This work was partially supported by grants from
significantly negative foFantasia (-0.6%), for which the  cNpq and FAPERJ.

respiratory frequency was for all subjects abovéd2.

This is reinforced by the evidence, mentioned above REFERENCES
that for. RF of 6 bpm the results farFvol andA.Ftr'ans [1] E. Yasuma, J. Hayano. “Respiratory sinus atmja: why does
were different from the other tasks, suggestingicaid the heartbeat synchronize with respiratory rhythi@aest, 2004

differences in the effects of RSA for this frequgnc vol. 2, pp. 683-90.

; : [2] J.P. Saul, R.D Berger, P. Albrecht, S.P. Stéhid. Chen, R.J.
Hence, it can be suggested that the hypothesisapéb Cohen. “Transfer function analysis of the circudati unique

might apply only in specific conditions. insights into cardiovascular regulationdm J. Physiol., 1991,
261(4 Pt 2) pp.H1231-45.
\.CONCLUSION [3] J. Hayano, F. Yasuma, A Okada, S Mukai, andFtijinami.

) ) o “Respiratory sinus arrhythmia. A phenomenon impmvin
Our results confirm the hypothesis that privileged pulmonary gas exchange and circulatory efficienditculation
locations for the occurrence of the heartbeats ethin 1996 94: pp.842-847.

. . . . [4] N. D. Giardino, R. W. Glenny, S. Borson, andidlgon C
the respiratory cycle, but question the idea thdtumans “Respiratory sinus arrhythmia is associated withiciefficy of

RSA improves gas exchange simply by a relocation of puimonary gas exchange in healthy humansi'd Physiol Heart
beats, given the considerably limited magnitudethis Circ Physiol 2003, 284: H1585-H1591,.

effect compared to the absence of RSA. Furthermorgl N- lvengar, C-K Peng, Morin R, AL. Goldbergeip. .Lipsitz
’ ' Age-related alterations in the fractal scaling aefdiac interbeat
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characteristics of the respiratory pattern, heriggtihg
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ACOPLAMENTO CARDIORRESPJRATORIO EM INDIVIDUOS
SAUDAVEIS DURANTE VENTILACAO ESPONTANEA E EDUCADA

Thiago Lopes Frederico C. Jandre, Alessandro Beda,
Paulo Granja-Filho, Antonio Giannella-Neto

Laboratério de Engenharia Pulmonar, Programa deirayia Biomédica, COPPE,
Universidade Federal do Rio de Janeiro, Rio deidgrigrasil

email: lopestc@gmail.com

Abstract: The cardioventilatory coupling (CC) is the
temporal coherence of cardiac and respiratory rhytims,
supposedly mediated by an afferent signal from
cardiovascular activity that triggers the respiratary cycle.
This phenomenon is well described in spontaneous
breathing experiments but seems to be lost is paced
breathing protocols. CC in spontaneous breathing ptocol
(Fantasia) and paced breathing protocols (PBP) were
compared by testing the difference between the irett of
pre-inspiratory heartbeats and the following inspiratory
onset (RI) for randomness. We found that 87.5% ofhe
subjects in the Fantasia and 16% in the PBP group
presented median RI outside the confidence intervabf
95% generated by Monte Carlo simulations. CC seenm®
be dependent on the ventilatory pattern and setup

Palavras-chave: ventilacdo pulmonar, acoplamento cardio-

ventilatorio, ventilagdo educada

Introducéo

Os sistemas respiratorio e cardiovascular interagem
constantemente através de uma rede complexa de

controle e realimentacdo [1]. Um dessas interaédas

arritmia sinusal respiratéria (ASR), que denomina a

modulacao da freqiiéncia cardiaca pela ventilagficee
reflete a acdo do sistema respiratério sobre ersast

cardiovascular. Outro fendmeno, ao contrario da ASR
se origina da acdo do sistema cardiovascular sobre
respiratério. Esse fendmeno, é descrito na litematu

como acoplamento cardiorrespiratorio(AC) [2,3,4(3].
AC é caracterizado pela sincronizagdo entre regpira
batimentos cardiacos,

ciclos respiratdrios. Hipotetiza-se que esse Smsnwo
seja gerado por um sinal aferente proveniente dalesi
cardiaca atingindo a regido do centro respirat®riue
deflagraria um novo ciclo respiratério [2,3]. Essento
deflagrador é denominado de batimento pré-inspimaté
(BPI).
individuos em
distribuicdo das ocorréncias dos batimentos entéela

ao inicio da inspiragdo sucessiva apresenta um pico
consistente, correspondendo aos BPI, localizado em
média a 0,6 segundos antes o inicio do ciclo séguin
Adicionalmente, supBe-se que 0 sincronismo sej& mai
evidente durante a anestesia geral [4] e duraritea ba

atividade cognitiva. Hipotetiza-se que a preser;Ad

resultando em ocorréncia de
batimentos em posi¢cdes preferenciais relativas aos

Estudos prévios [2,5] observaram que em
repouso e na posicdo supina, a

seja dependente da forma da ventilacdo, dado que em
individuos ventilados mecanicamente por presséo
positiva, 0 sincronismo entre a respiracdo e o0s
batimentos parece sofrer uma reducéo [5]. Portamo,
situacdes de repouso e em ventilacdo espontaneeepar
haver de fato um mecanismo de interacdo entre os
sistemas cardiovascular e respiratério, que pode se
atenuado ao se impor artificialmente a ventilacdo
pulmonar. Adicionalmente, protocolos com ventilacdo
controlada ou consciente podem induzir estresse,
causando alteracBes autonbmicas como aumento da
freqUiéncia cardiaca média e da presséo arterial [7]

O objetivo do presente trabalho foi comparar o AC
durante a ventilacdo espontanea e a ventilacacadduc
em voluntarios saudaveis.

Materiais e Métodos

Foram utilizadas as seguintes bases de dados: (a)
Fantasia [8], contando com sinais de 40 voluntarios
saudaveis submetidos a um protocolo de 120 minutos
em ventilacdo espontdnea (VE) na posi¢cdo supina,
enquanto assistiam ao filnk@ntasia; e (b) protocolo de
ventilagdo educada (PVE) [9], contando com sinais d
18 voluntarios saudaveis submetidos a uma fasalinic
de repouso em VE (FI), com duracdo de 5 minutos,
seguida de trés fases de ventilagdo educada, ceda q
com uma freqliéncia respiratéria (FR) distinta. Fora
empregadas FR de 6, 12 e 20 ipm, e relacdo tempo
inspiratério:expiratorio (1:E) igual a 1:2. Os vobarios
permaneceram 5 minutos em cada FR, em ordem
aleatéria, sempre em posicdo sentada. Em ambos os
experimentos, os sinais de ECG e respiracdo foram
continuamente monitorizados e registrados, estmailt
por um pneumotacégrafo conectado a uma mascara
facial, no PVE, e uma cinta pletismografica, no
Fantasia.

A deteccao dos instantes dos picos de onda R (iR)
no ECG seguiu o procedimento descrito em trabalho
prévio para o PVE[10]. Para Bantasia, o proprio
banco de dados fornece um arquivo com as posigfes i
logo o processo de deteccdo nao foi necessario. Os
intervalos entre os picos de onda R (RR) foram
computados como a diferenga entre os iR consesutivo
Os instantes dos inicios da inspiracdo (iINS) e da

1/4

XXI CBEB 2008



expiracdo (IEXP) foram detectados por um algoritmo
baseado no métodmro-crossing aplicado ao sinal de
vazao (PVE) ou da derivada numérica do sinal d#asai
da cinta pletismogréficaF@ntasia). Em seguida, as

tenderam a estar acima da reta de identidade. No
entanto, essa tendéncia foi significativa someata i
voluntario na Fl e 2 voluntarios na FR de 20 ipm.

marcas foram editadas manualmente a fim de remover Tabela 1: indice de Acoplamento medidos e sinadad

artefatos de deteccéo.

Os ciclos respiratérios foram definidos como os
intervalos entre duas inspiracdes consecutivaa Bsr
dados do Fantasia, excluiram-se, de cada indivigsio,
ciclos respiratérios com duracgao fora dos limited d,5
e 87,5% da distribuicdo das duracdes de todosiss se
ciclos, eliminando-se ciclos muito longos ou curtos

devido a tosses, suspiros e pausas. No PVE, esse

procedimento de selecdo dos ciclos ndo foi utibzad
porque a duracao dos ciclos foi controlada e nadwéno
grande disperséo para a Fl.

O parametro escolhido como indice de acoplamento
foi a diferenca absoluta entre as iINS e o BPIgaleate
denominada RI.

RIm Rlsim
(segundos) (segundos)
Fantasia 0,42 £ 0,08 0,50 0,07
FI 0,45 +0,07 0,42 0,05
6 0,43 +0,06 0,41 +0,04
12 0,43 +0,06 0,40 0,04
20 0,43 +0,06 0,40 0,04

RIm representa o intervalo mediano entre o instdote
batimentos pré-inspiratérios em relacdo ao iINS
seguinte, Rlsim representa o intervalo medianceentr
instante dos batimentos pré-inspiratérios em relagi
iINS seguinte nos sinais simulados. Os valores Ide R

Para cada suijeito e fase experimental calculou-se a Risim expressos em média e desvio-padréo.

mediana dos valores de RI (RIm), a qual represamta

medida menos suscetivel a valores extremos do que aDiscussao

média. A fim de testar se RIm é significativamente
diferente do RIm esperado pela aleatoriedade,
calculamos a distribuicdo aleatéria dos RIm pelo

O principal resultado desse trabalho € que o AC é
ausente em condi¢cBes de ventilagdo educada (PVE) e

método de Monte Carlo. Nessa abordagem, para cadaestresse (PVE e Fl) se comparadas a uma situacédo de

voluntéario e fase experimental replicou-se 100Cesex
modelo autoregressivo:

X =X+ a (% —x)+& @)
j=1

ondex; representa o i-ésimo intervalo RR simulax),
representa a média dos RR experimentass,
representam os coeficientes do modelo autoregoessiv
estimados pelo método de covariancia [bi§ a ordem

do modelo autoregressivo (usou-se aqui mzf)éum
ruido branco gaussiano com poténcia estimada
conjuntamente com os coeficientes do modelo.

O modelo descrito resulta em um sinal RR que
preserva a média e o espectro de poténcia do RRal
original, porém aleatorizando a fase. A partir deseal
calculamos o RI ciclo-a-ciclo e computamos o RIm
(Rlsim). Ao final das 1000 simulacfes, a CDF demls
foi estimada e estabeleceu-se o intervalo de 9p&sta
dessa distribuicdo. Os valores obtidos com os ssinai
originais, RIm, foram comparados com o intervalo de
confianga assim calculado.

Resultados

A tabela 1 resume os resultados de Rl e RiIsim para
todos os testes realizados.

A figura 1 ilustra os resultados encontrados para a
duas bases de dados utilizadas no presente trabaiho
um grafico das médias de RIm em funcéo de Risim. No
Fantasia, RIm tendeu a ser menor que Rlsim sers#o es
tendéncia significativa para 35 dos 40 voluntarids.

Fl e PVE a tendéncia foi oposta, ou seja, 0s @dodt

ventilagdo espontanea.

O presente trabalho apresenta algumas limitacdes:
(a) os grupos Fantasia e PVE sdo protocolos distiat
conseqiientemente com voluntarios distintos, (b) os
voluntérios do Fantasia realizaram o teste na fosi¢
supina enquanto que no PVE a posicdo adota foi a
sentada, (c) ¢-antasia € um protocolo com duracéo de
2 horas, enquanto que o PVE é composto por fasBs de
minutos.

Os resultados da Tabela 1 indicam que o valor
médio de RIm é 0,42+0,08 s, pardantasia. Estudos
prévios [2,5] observaram que em individuos em repou
e na posicdo supina, o BPI ocorre, em média, a
0,67+0,22 s [2] do inicio do ciclo seguinte: t-test
evidenciaram que este valor € significativament@ma
do valor médio da RIm de todos os testes considsrad
no presente trabalho. E valido ressaltar que or\dgo
RI no trabalho de Tzeng al.[2] é apenas uma medida
oriunda da andlise exploratéria dos dados e nao foi
comparada ou testada quanto a sua significancia.
Analisando os dados dbantasia observa-se que a
mediana é menor do que a média (0,42 e 0,50 segundo
respectivamente), sugerindo que estd Ultima seja
influenciada por valores extremos e que portanto a
mediana seja uma medida mais robusta.

Os resultados do PVE sugerem auséncia de AC em
ventilagdo educada, fato evidenciado pela tendéncia
global dos resultados de RI serem maiores que RIsim
(Figura 1), sendo esta tendéncia significativa panas
um voluntario na Fl e dois voluntarios na FR deff20.

Esse resultado pode indicar uma quebra dos
mecanismos responsaveis pela AC em condi¢cdes de
ventilacdo educada. Por outro lado, Rzeczetsk. [12]
encontraram periodos de AC em voluntarios subnetido
a ventilacdo educada. No entanto, nesse trabalho a
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Figura 1 —Comparagé&o entre as medianas das distribuicBdsita e RIm para todos os sujeitos e experimemts
abscissas representam a média dos 1000 RIsimdi@tgats ordenadas representam a média dos Réb). (A cruze
identificam os voluntarios para os quais o testafécarlo da RIm apontou p<0,05.

medida de acoplamento utilizada foi a entropia de
Shannon e portanto é uma medida diferente da que foi
utilizada no presente trabalho. Ademais, os pedatin
acoplamento foram inferiores a 75 segundos e odemp
de permanéncia em cada FR alvo foi de 1 minuto. O
principal motivo da entropia deéhannon ndo ser
utilizada no presente trabalho é que ela representa
medida indireta da posi¢cdo dos Rl e por isso néo
permite uma interpretacdo fisiolégica imediata, ue q
apodia a escolha do Rl como medida de AC, nessa
situagdo. Outro ponto a ser considerado é que utro
autores mostraram que 0 sincronismo pode ser
encontrado em dados simulados, sugerindo que psriod
de sincronismo podem ocorrer aleatoriamente e néao
devido ao AC [13], o que pode explicar o aparecimen
dos periodos de acoplamento encontrados no trabalho
de Rzeczinskt al. [12].

Analisando os resultados deantasia, obtidos em
ventilacdo espontanea, verificou-se que a hipdtiese
aleatoriedade da RIm foi rejeitada para 35 dos 40
voluntarios. Resultados semelhantes foram encargrad
por Tzenget al.[2], que observaram a presenca de AC

nivel de estresse, somado ao estresse causado pela
utilizacdo da mascara facial. Alguns estudos olbsamn

gue o estresse causado por tarefas cognitivas wlimin
ASR [14, 10] o que pode ter influéncia sobre o AC,
dado que ambos os fendmenos se originam nos mesmos
sistemas fisioloégicos. Adicionalmente, o PVE &
realizado com os voluntarios na posi¢do sentada, qu
como ja foi descrito na literatura apresenta mesnore
amplitudes de ASR se comparada a posicao supifa [15
Sendo assim, o AC pode contribuir como um marcador
de estresse. O estresse e a posicdo sentada peddem t
influenciado a diminuicdo do AC na FI. Sendo assim,
resultados apontam para a necessidade de se diferen

a ventilacao espontanea e a ventilagdo em repdado,

gue a ventilacdo espontanea pode apresentar migeis
estresse associados as condicfes experimentais.

Conclusao

Os resultados do presente trabalho indicam que a
ocorréncia do acoplamento cardiorespiratorio erndend

em 67% dos sujeitos em condicdes de repouso. Sendocomo a alta incidéncia de um batimento cardiaco

assim, esperava-se que 0s resultados do Fl, ol#itos
ventilagdo espontanea, fossem similares ao do $tanta

0 que ndo ocorreu. Mais ainda, observou-se uma
tendéncia do RI ser maior que Rlsim. Uma possivel
justificativa é que a FI € uma fase pré-teste azratrto

precedendo a inspiracdo, parece ser dependente das
condicdes de teste (estresse) e do tipo de veiilac
(espontanea versus educada).
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