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Resumo

CAMPOS, D. R. Estudo randomizado sobre a associacdo da eletroestimulacao
neuromuscular @ mobilizacdo precoce em pacientes criticos de uma unidade de terapia
intensiva. 2021. Tese (Doutorado) - Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto, Universidade
de Séo Paulo, Ribeirdo Preto, 2021.

Introducé@o: A mobilizagdo precoce (MP) pode acelerar a recuperacdo funcional, reduzir o
tempo de ventilagdo mecanica e diminuir o tempo de internacdo hospitalar e na unidade de
terapia intensiva (UTI). A estimulacdo elétrica neuromuscular (EENM) pode ser aplicada
precocemente na UTI a fim de manter a forca muscular e o estado funcional. Este estudo
avaliou o impacto do uso adicional e precoce da EENM a um protocolo de MP. Material e
métodos: Este & um estudo controlado e randomizado, realizado na UTI da Unidade de
Emergéncia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto,
Universidade de S&o Paulo, Brasil. Cento e trinta e nove pacientes consecutivos em
ventilagdo mecénica foram incluidos nas primeiras 48 horas de admissdo na UTI. Os
pacientes foram divididos em dois grupos: MP e MP+EENM. Ambos receberam diariamente
0 mesmo protocolo de MP. No grupo MP+EENM, os pacientes receberam o uso adicional de
EENM, cinco dias por semana, por 60 minutos, comecando nas primeiras 48 horas de
admissdo até a alta da UTI. Foram avaliados o estado funcional, forca muscular,
independéncia funcional, tempo de internacdo na UTI e hospitalar, incidéncia de delirium,
incidéncia de fraqueza muscular adquirida na UTI, espessura muscular, dias de ventilacdo
mecanica, mortalidade e qualidade de vida. O desfecho primario foi a avaliacdo pela Escala
do estado funcional em unidade de terapia intensiva (FSS-ICU) na alta da UTI. Resultados:
Os pacientes do grupo MP+EENM, em comparacdo com 0s que sO receberam a MP,
apresentaram um estado funcional significativamente melhor no primeiro dia acordado
(p<0,05), na alta da UTI (p<0,05) e na alta hospitalar (p<0,05). Eles também se levantaram

pela primeira vez mais precocemente durante a internagdo na UTI (p<0,05) e tiveram um



menor tempo de internacdo hospitalar, menor incidéncia de fraqueza muscular adquirida na
UTI e melhor forca muscular global no primeiro dia acordado (p<0,05), na alta da UTI
(p<0,05) e na alta hospitalar (p<0,05). Os dias em ventilacdo mecanica, a qualidade de vida e
a incidéncia de delirium ndo mudaram significativamente entre os grupos. Conclusfes: A
aplicacdo adicional da EENM precoce a um protocolo de MP promoveu melhores resultados
funcionais no primeiro dia acordado, na alta da UTI e na alta hospitalar. Os pacientes que
receberam a EENM também levaram menos dias para ficar em pé, tiveram menor tempo de
internacdo hospitalar, menor incidéncia de fraqueza muscular adquirida na UTI e melhor
forca muscular nos trés momentos avaliados. Estudos futuros ainda s&o necessarios para
esclarecer os efeitos de terapias associadas a MP, principalmente para avaliar os desfechos

em longo prazo.

Palavras-chave: Unidades de terapia intensiva. Estimulacédo elétrica. Terapia por exercicio.

Tempo de internacao.



Abstract

CAMPOS, D. R. Randomized trial on the association of neuromuscular
electrostimulation with early mobilization in critically ill patients of an intensive care
unit. 2021. Tese (Doutorado) - Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto, Universidade de
Sdo Paulo, Ribeirdo Preto, 2021.

Introduction: Early mobilization (EM) can accelerate functional recovery, reduce the
duration of mechanical ventilation and decrease intensive care unit (ICU) and hospital length
of stay (LOS). Neuromuscular electrical stimulation (NMES) can be applied earlier during
ICU stay to maintain muscle strength and functional status. This study evaluated the impact of
the additional use of early NMES to an EM protocol. Methods: This is a randomized
controlled trial that took place on the 1CUs of the Emergency Unit from the Clinical Hospital
of Ribeirdo Preto, University of Sdo Paulo, Brazil. One hundred and thirty-nine consecutive
mechanical ventilated patients were included in the first 48 hours of ICU admission. The
patients were divided into two groups: EM and EM+NMES. Both groups received EM daily.
In the EM+NMES group, patients received additionally NMES five days a week, per 60
minutes, starting on the first 48 hours of ICU admission until ICU discharge. Functional
status, muscle strength, functional independence, ICU and hospital LOS, incidence of
delirium, incidence of ICU-acquired weakness, muscle thickness, days on mechanical
ventilation, mortality and quality of life were assessed. Results: Patients in the EM+NMES
group presented a significant better functional status on the first day awake, at ICU and
hospital discharge and took less days to stand up for the first time during the ICU stay. The
EM+NMES group also had a significant shorter hospital LOS, lower incidence of ICU-
acquired weakness and better global muscle strength at the first day awake, at ICU and
hospital discharge. Days on mechanical ventilation, quality of life and incidence of delirium
did not significantly change between groups. Conclusions: The additional application of early
NMES promoted better functional outcomes on the first day awake and at ICU and hospital
discharge. The patients on the EM+NMES group also took fewer days to stand up, had shorter
hospital LOS, lower incidence of ICU-acquired weakness and better muscle strength. Future
studies are still necessary to clarify the effects of associated therapies to EM, specially to

assess lo ng-term outcomes.

Key words: Intensive care units. Electrical stimulation. Exercise therapy. Length of stay.
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1 Introducéo

1.1 Unidades de terapia intensiva

1.1.1 Definicao e evolucéo

Unidades de terapia intensiva (UTIs) podem ser definidas como um ambiente em
que profissionais da saude tratam e observam a evolucdo clinica de pacientes graves 24 horas
por dia. Os pacientes tratados nas UTIs podem apresentar caracteristicas de todas as
especialidades médicas e o objetivo principal é restaurar e manter a funcdo de 6rgéos vitais,
aumentando assim a possibilidade de sobrevida®. A primeira UTI teve o seu surgimento
decorrente da epidemia de poliomielite de 1953 em Copenhagen®®. A fim de lidar com este
evento impactante, houve a criagio de uma sucessdo de métodos e solugdes nao
convencionais improvisados as pressas por um hospital dinamarqués que gerou desafios
médicos e organizacionais. Isto levou a criacdo de uma unidade medica especializada para
tratar pacientes com poliomielite que, posteriormente, se transformou em uma sala de
recuperacdo com a participacdo de diversos profissionais, se tornando uma unidade de
tratamento intensivo multidisciplinar. Este processo levou 17 meses e foi coordenado pelo
médico Dr. Bjorn Ibsen, considerado o “pai da medicina intensiva”®.

Apesar de a primeira UTI ter sido criada formalmente em 1952, ja no ano de
1850, a enfermeira Florence Nightingale inovou ao criar uma area separada proxima ao posto
de enfermagem para soldados britanicos feridos em batalha durante a guerra, especialmente
para cuidados apds grandes ferimentos de batalha e intervengdes cirdrgicas. Isto é
frequentemente citado como o verdadeiro comeco da medicina intensiva® 4. Mais uma vez,
fica evidente que esta especialidade necessita de um protocolo organizacional envolvendo
habilidades de gerenciamento para estruturar e manter um tratamento especializado a
pacientes criticos®.

Inicialmente, embora a maioria das UTIs gerais tenha admitido pacientes clinicos
e cirlrgicos, elas tendem a priorizar certos perfis de pacientes com base na natureza do
hospital e de acordo com as especialidades das equipes multiprofissionais disponiveis®. O
conceito de UTIs especializadas para atendimento de pacientes no pos-operatorio foi
rapidamente expandido, especialmente durante a Segunda Guerra Mundial, focadas no
tratamento inicial dos pacientes gravemente feridos. O foco era prover intervengdes que

salvassem vidas baseadas principalmente no controle de sinais vitais®.
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Além disso, a medicina intensiva esta diretamente ligada a necessidade de prover
suporte ventilatério, por isso o desenvolvimento da ventilagdo com pressdo positiva foi de
extrema importancia para o estabelecimento e desenvolvimento da terapia intensiva
respiratoria®. Em 1902 foi desenvolvido o primeiro aparato respiratorio automatico® e
agora, mais de 100 anos depois, houve um consideravel progresso no desenvolvimento de
respiradores modernos, no surgimento da ventilacdo nao-invasiva e até mesmo na evolugéao
da monitorizacdo respiratoria®. Estes desenvolvimentos, além de facilitarem a detecgo
precoce de interacdes adversas entre o ventilador e o paciente, aumentaram o conforto do
paciente durante a ventilagio®®.

Outros fatores envolvidos na medicina intensiva e que tiveram importante
progresso nos ultimos anos sdo: tratamento e prevengdo de infecgdes e sepse, monitorizagdo
hemodinamica e cardiovascular, terapias tromboliticas, ressuscitacdo cardiopulmonar,
controle metabdlico, manejo do paciente politraumatizado, manejo nutricional, monitorizacéo
neurologica, manejo da faléncia renal e hepatica, administracdo de fluidos e transfusdo
sanguinea.® Baseado nestes fatores e em conjunto com os proprios pacientes ou com a
familia, os profissionais de saude devem tomar decisdes sobre quais tratamentos sdo mais
indicados de acordo com as condigdes clinicas dos pacientes. Sendo assim, a discussdo do

prognastico clinico se torna mais uma ferramenta fundamental .

1.1.2 Preditores progndsticos

Apesar de, muitas vezes, o estabelecimento de progndsticos e a tomada de
decisdes da equipe médica serem baseados na experiéncia clinica, é importante que se facam
estimativas com célculos numéricos para se avaliar a severidade do quadro clinico®. Na
década de 1970 foram criados alguns modelos de calculo de predicdo de progndstico e de
1979 a 1983 foi desenvolvido um dos instrumentos mais utilizados atualmente, o acute
physiology and chronic health evaluation (APACHE)®:10),

O APACHE | é composto por 34 medidas fisioldgicas®, porém, considerando
que naquele tempo a coleta de dados era exclusivamente manual, foi evidenciada a
necessidade da criacdo de um escore prognéstico mais simplificado. Sendo assim, Knaus e
colaborados desenvolveram o APACHE 119, Este escore é mais simples e amplamente
utilizado desde 1985. O numero de medidas fisioldgicas foi reduzido de 34 para 12.
Posteriormente foram desenvolvidos o APACHE IIl e 0 APACHE V19,
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Em 1987, foi criado o indice de Charlson (Charlson index) com o objetivo de
classificar as comorbidades que pudessem alterar o risco de mortalidade, originalmente para
uso em estudos longitudinais®®. O indice contém 20 condicdes clinicas como infarto,
insuficiéncia cardiaca, doenca cerebrovascular, Ulcera, diabetes, hemiplegia, linfoma,
leucemia, doenca do figado, doenca renal, dentre outros e considera a idade do paciente,
separando-o em 6 grupos. Estes itens recebem pontuacdes diferentes de acordo com o peso
estipulado. A pontuacdo final € somada e por meio dela constata-se a probabilidade de
6bito™?),

Com a finalidade de simplificar as medidas de gravidade, foi também
desenvolvido o Simplified Acute Physiology Score 1 (SAPS 1)% 4 Este escore foi criado
em 1984 e, a partir de 14 itens com medidas fisiologicas e variaveis clinicas, reflete o risco de
morte dos pacientes internados na UTI. O SAPS 1 tem o objetivo de facilitar os estudos
multicéntricos e disponibilizar prognésticos e comparagdes confiaveis entre grupos de
pacientes. As variaveis devem ser coletadas em até 24 horas de admissdo na UTI®%. Nos
anos de 1990 foi desenvolvido o SAPS 2 com pequenas alteracdes e em 2005, pesquisadores
europeus desenvolveram o SAPS 3.(10.19

Adicionalmente, foi criado o escore de avaliacdo sequencial de faléncia de 6rgéos
(SOFA) - Sequential Organ Failure Assessment score - que fornece uma pontuacdo baseada
na avaliacdo de seis sistemas diferentes: respiratorio, cardiovascular, hepatico, de coagulagéo,
renal e neurologico®® 1. Este escore se tornou essencial na avaliagio de faléncias de 6rgaos
em pacientes sépticos™® e, atualmente, é amplamente utilizado para avaliagdo de pacientes
criticos®.

Considerando que os modelos preditores de prognéstico da UTI ja passaram por
varios ciclos, espera-se que a proxima geracdo de modelos preditivos apresentem ainda mais

precisdo e também incluam medidas de recursos disponiveis e dados financeiros“?,

1.1.3 Consequéncias da internacéo na UTI

A UTI é um setor complexo, que demanda um trabalho multiprofissional somado
a aplicacdo de técnicas e procedimentos clinicos e cirrgicos que visam aumentar a sobrevida
do paciente®. Durante a internacdo na UTI, a causa da internacio e as comorbidades prévias
associadas a dor e a ansiedade contribuem para uma resposta de estresse que inclui aumento
da atividade enddgena da catecolaminas, aumento do consumo de oxigénio, taquicardia,

hipercoagulabilidade, hipermetabolismo e imunossupressdao®® 20, Portanto, analgesia e
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sedacdo sdo administradas para proporcionar conforto ao paciente e garantir sua segurancga
enquanto diminui a resposta ao estresse e possibilita 0 foco no tratamento®® 29, No entanto, a
sedacdo em excesso estd associada a maior tempo de ventilagdo mecénica, aumento dos dias
de internacdo na UTI, maior necessidade de avaliacBes radioldgicas do estado mental, maior
probabilidade de desenvolver disfungdo cerebral e delirium®Y. Assim, é necessario equilibrar
a necessidade e os beneficios da farmacoterapia sedativa®®?.

Adicionalmente, o paciente critico sofre muitas alteragdes metabdlicas que sdo
resultado de uma complexa combinacdo de mecanismos e podem levar a multiplas mudancas
nas funcbes dos 6rgdos. A resposta metabdlica ao estresse envolve um componente
neuroenddcrino e um componente inflamatorio/imune. Quando um estressor é detectado e
sinalizado ao sistema nervoso central, uma resposta sera acionada, resultando na ativacédo do
sistema nervoso simpatico (SNS), do eixo hipotalamico-hipofise e, posteriormente, afeta
processos inflamatérios, imunes e comportamentais. Sendo assim, as intervengdes
terapéuticas precisam levar em conta a complexidade e os padrdes sequenciais da resposta
metabolica as doencas criticas®.

Além disso, devido a sua complexidade clinica, o paciente critico pode apresentar
imobilidade prolongada no leito ocasionando consequéncias como, por exemplo: alteragcdes
metabolicas e inflamacdo sistémica, fraqueza muscular, atelectasias, alteracdes na funcéo
vascular, contraturas articulares, tromboembolismo e Ulceras de pressio@®®. O estudo de
Gruther et al. (2008)®) aponta que a perda de massa muscular aguda apresenta uma
correlacdo negativa com o tempo de internacdo e parece ser maior nas primeiras 2-3 semanas
de imobilizacdo/internacdo na UTI. Estas consequéncias podem permanecer apds a alta da
UT]I, ocasionando uma piora da qualidade de vida(®® 27,

Um estudo que explorou as condicBes reportadas pelos proprios pacientes 4
meses apds a alta hospitalar demonstrou que os sintomas mais comumente reportados foram:
distarbios do sono, fadiga, fraqueza e dor®®. Pacientes sobreviventes da sindrome do
desconforto respiratério agudo (SDRA) apresentam risco para doencas fisicas e
neuropsicoldgicas devido a complicacdes da propria lesdo pulmonar, disfuncdo multiorganica
e longa permanéncia na UTI?). Mesmo um ano apds a alta da UTI, estes pacientes podem
apresentar incapacidade funcional persistente, perda de massa muscular e fraqueza, enquanto
que apenas 49% retornam ao trabalho®”. Ainda no se sabe quanto tempo leva para que esses
pacientes recuperem completamente ou até mesmo se a recuperagdo completa é realmente

possivel em todos os casos®”.
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Outro estudo prospectivo, longitudinal e multicéntrico avaliou pacientes
sobreviventes de SDRA e demonstrou que 38% destes apresentavam fraqueza muscular na
alta hospitalar e que uma melhor forca muscular na alta pode estar associado a melhor
sobrevida nos 5 anos subsequentes®®. Percebe-se que a fraqueza muscular ¢ um problema
frequente entre os pacientes criticos que pode ser causada por condi¢fes musculares

primarias ou por uma desordem secundaria®.

1.1.4 Fraqueza muscular adquirida na UTI

Quando a fraqueza muscular se desenvolve como um disturbio secundario, ela é
denominada como fraqueza muscular adquirida na UTI, do inglés, intensive care unit
acquired weakness (ICU-AW)®9. A fraqueza adquirida na UTI é normalmente generalizada,
simetrica e afeta todos os membros (com predominancia nos membros proximais) e masculos
respiratorios, enquanto que musculos faciais e oculares sdo poupados®@® 39, O ténus muscular
é quase invariavelmente reduzido e os reflexos profundos dos tendGes podem ser reduzidos
ou normais. A fraqueza pode se originar de um distarbio neurogénico, denominado de
“polineuropatia do doente critico”, de um distarbio miogénico denominado de “miopatia do
doente critico” ou uma combina¢ao dos dois, nomeado como “polineuromiopatia do doente
critico”@% 3L,

Na ICU-AW, o exame eletrofisioldgico mostra padrdes tipicos de anormalidades
e ha uma pronunciada perda de massa muscular, que pode exceder 10% durante a 12 semana
na UTI®?, O estudo de Santos e colaboradores (2016)©® sugere que a ICU-AW persistente
por 6 meses apos a resolucdo da doenca critica estd associada a uma fisiopatologia muscular
diferente da disfuncdo aguda. Enquanto que 0s possiveis mecanismos responsaveis pela perda
de massa e funcdo muscular agudas do paciente critico podem ser a degradacéo proteolitica
muscular em combinacdo com o silenciamento elétrico e o desacoplamento do mecanismo de
excitacdo-contracdo, a fraqueza muscular a longo prazo deriva das combinacdes de atrofia
muscular e diminuicdo da forca que podem ocorrer com a ultraestrutura muscular intacta e a
funcio nervosa preservada®.

A doenca critica, portanto, precisa ser vista como uma sequéncia continua de
eventos interligados desde os primeiros momentos da internacdo na UTI, passando pela
recuperacdo até a alta hospitalar e a reabilitagio®?. O manejo pré-hospitalar rapido e
apropriado para o gerenciamento de pacientes com uma colaboragao eficaz entre 0s servicos

de emergéncia é essencial para otimizar os resultados clinicos. Uma vez internado na UTI,
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um tratamento de sucesso deve envolver ndo s6 a sobrevivéncia do paciente, mas também a
sua qualidade de vida®?. Apds todo este processo, a decisdo de alta de um paciente da UTI
deve ser feita com cuidado, pois a alta prematura estd associada readmissdo na UTI e,
possivelmente, com aumento da mortalidade®®.

Assim, considerando os desafios que acompanham a recuperacdo do doente
critico mesmo apds a alta hospitalar, é fundamental expandir as avaliacdes e intervencfes
além do ambiente hospitalar, em uma tentativa de melhorar os desfechos fisicos e
psicoldgicos dos sobreviventes e de seus familiares cuidadores. Neste contexto, a prevencdo
tem um importante papel, como com os programas de mobilizacdo precoce em pacientes

criticos, que sdo viaveis, seguros e podem favorecer melhores desfechos clinicos®@¥.

1.2 Mobilizacdo precoce

1.2.1 Defini¢éo e impactos clinicos

Ainda néo existe um consenso sobre a definicdo de mobilizacéo precoce (MP). O
do significado de “precoce” pode se referir a horas, dias, semanas, ou até mesmo meses©®).
Alguns trabalhos definem como “precoce” o primeiro momento em que O paciente se
apresenta estavel hemodinamicamente, considerando os sistemas respiratorio, neurologico e
circulatorio®”. Uma meta-analise sugere que o melhor momento para se iniciar a MP seria

entre 48 a 72 horas da instituicio da ventilagdo mecanica ¢,

A definicdo de “mobilizacdo” pode se referir a movimentacdo de articulagdes,
membros e até mesmo, pessoas®®. Em alguns casos, a mobilizacio pode ser usada para
descrever um protocolo de tarefas especificas para ficar em pé e caminhar, ministrada pelos
profissionais de saide com aplicacdo durante toda a internacdo hospitalar. Em outros casos,
mobilizacdo refere-se simplesmente a movimentacdo de membros dos pacientes no leito ou
senté-los fora da cama®®).

Um programa de MP intensivo pode conter técnicas para respiracdo adequada
durante o exercicio, amplitude progressiva de movimento, exercicios enfatizando o
fortalecimento muscular, exercicios projetados para melhorar a mobilidade e forca do core e
exercicios de mobilidade funcional, incluindo mobilidade no leito, transferéncias, treino de
marcha e equilibrio®. O seu inicio pode ser a partir do momento em que o paciente

apresente estabilidade hemodindmica e perdurar durante toda internagdo na UTI, com o
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objetivo de melhorar a funcdo fisica até que a maioria dos pacientes possa deambular e
realizar atividades de vida didria. Isto torna a MP uma terapia ideal para tratar complicacdes
neuromusculares das doengas criticas®”.

A MP se mostrou aplicavel e segura em pacientes criticos, com uma grande
variedade de estudos clinicos realizados. Alguns estudos contemplaram pacientes com varios
diagndsticos primarios como sepse, hemorragias, doenca pulmonar obstrutiva crénica
(DPOC), lesdo pulmonar aguda (LPA), exacerbacdo de asma e cancer, apresentando como
fator de inclusio um tempo de ventilagdo mecanica (VM) de pelo menos 72 horas“?. Ha
também estudos realizados especificamente com pacientes diagnosticados com insuficiéncia
respiratoria aguda®” 4D, acidente vascular encefalico (AVC)®“?" insuficiéncia renal (durante a
sessdo de hemodialise)*® e pacientes criticos cirtrgicos®®. Alguns estudos também
avaliaram a associacdo de equipamentos nos protocolos de MP, como, por exemplo, o0 uso de
cicloergdmetro®®:46),

Um protocolo de mobilidade aplicado por uma equipe multiprofissional iniciado
nas primeiras 48 horas em que o0 paciente esta sob o uso de ventilagdo mecanica (VM) e nas
primeiras 72 horas de internacdo na UTI pode ser viavel, seguro e ndo aumenta 0s custos
hospitalares“?. Além disso, esta associado a diminuicdo do tempo de permanéncia na UTI e
hospitalar em comparag&o com pacientes que receberam os cuidados habituais®V).

Uma estratégia para a reabilitacdo de todo o corpo, que consiste na interrupcéo
diaria da sedacdo e na aplicacdo de fisioterapia e terapia ocupacional nos primeiros dias de
doencas criticas, se mostrou segura e bem tolerada e resultou em melhores desfechos
funcionais na alta hospitalar, diminuicdo nos dias de delirium e diminuicdo do tempo de
ventilagdo mecanica quando comparados com o tratamento convencional“?,

Outro estudo realizado com pacientes ventilados mecanicamente, usando um
processo de controle de qualidade estruturado e multifacetado, reduziu acentuadamente o uso
de sedacdo profunda e aumentou as atividades de MP. Através dessas atividades, foi
observada uma diminui¢do na incidéncia de delirium na UTI, um aumento na mobilidade
funcional, além de uma diminui¢&o no tempo de internacio hospitalar®”.

Quanto aos pacientes cirdrgicos, a MP com objetivos direcionados, utilizando-se
de um algoritmo validado combinado com o aprimoramento da comunicacao
interprofissional, melhorou o nivel de mobilidade e o tempo de permanéncia na UTI e
aprimorou o desfecho funcional desses pacientes na alta hospitalar®®. Apesar disso, ainda

sd0 necessarios 0 desenvolvimento de mais estudos com terapias adicionais a MP para avaliar
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a influéncia nos desfechos clinicos e possibilitar o estabelecimento de protocolos mais

detalhados quanto a frequéncia, tempo de aplicacao e intensidade.

1.2.2 Funcao fisica e escalas de funcionalidade

A funcdo fisica, estado funcional, status funcional ou funcionalidade refere-se a
capacidade de se realizar varias atividades que vao de autocuidado até atividades mais
vigorosas e que exigem graus crescentes de mobilidade, forca ou resisténcia®®. A fim de
avaliar os efeitos da MP na funcdo fisica de pacientes internados em UT]I, é importante que se
utilize instrumentos especificos“.

Existem 26 instrumentos para avaliar o status funcional em sobreviventes de UTI,
no entanto apenas 6 foram desenvolvidos especificamente para este fim e submetidos a
avaliacdo clinimétrica, que corresponde a aplicabilidade, a capacidade de obter respostas de
acordo com o que se deseja avaliar e a capacidade de prever um desfecho clinico®®. Estas
seis escalas sdo: Teste de Fungdo Fisica em Terapia Intensiva (PFIT)®Y, Chelsea Critical
Care Physical Assessment tool (CPAX)®?, Escala de mobilidade Perme®®, Surgical intensive
care unit Optimal Mobilization Score (SOMS)®4, Escala de Mobilidade na UTI, em inglés
ICU Mobility Scale (IMS)®4 59 e a Functional Status Score for the ICU (FSS-1CU)®5 57,

As ferramentas PFIT e CPAx tém as propriedades clinimétricas mais
estabelecidas em termos de confiabilidade, validade e capacidade de resposta®?. Parry e
colaboradores (2015) apontam que existe uma excelente validade de critério quando
comparadas as escalas FSS-ICU e IMS a PFIT no ambiente da UTI. Ainda segundo o estudo,
as escalas PFIT e FSS-ICU sdo as medidas funcionais mais promissoras e devem ser
empregadas ao medir a funcéo fisica na UTI, tanto na prética clinica quanto na pesquisa®.

A escala PFIT envolve avaliacdo da forca muscular periférica (flexdo do ombro e
extensdo do joelho), sentar-se para prestar assisténcia e marcha estacionaria®?. Ela pode ser
usada para orientar a prescricdo de exercicios dentro da UTI além de medir a recuperacédo
funcional®). A FSS-ICU examina um nivel hierarquico de dependéncia/assisténcia
necessaria para executar tarefas funcionais de mobilidade no leito, sentado, em pé e

andando®® 57,
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1.2.3 Barreiras a mobilizagéo precoce

A implementacdo de um protocolo de MP como parte dos cuidados clinicos de

rotina em uma UTI pode ser um desafio. H4 uma variedade de barreiras que podem interferir

neste processo®® (tabela 1).

Tabela 1: Barreiras relacionas & mobilizacdo precoce.

Tipos de barreiras

Barreiras relacionadas ao paciente:

sintomas e condigdes clinicas

Gravidade da doenga

Instabilidade hemodin&dmica/arritmias
Instabilidade respiratoria/assincronia com a VM
Dor

Mal estado nutricional ou obesidade

Fraqueza prévia

Sedacdo profunda ou paralisia

Delirium ou agitacéo

Recusa do paciente, falta de motivacao, ansiedade
Fadiga, necessidade de descanso, sonoléncia
Cuidados paliativos

Dispositivos de monitorizacdo

Barreiras estruturais:

falta de recursos humanos e/ou técnicos

NUmero de profissionais limitado e limitagdo de tempo
Falta de um programa ou protocolo de MP
Falta de equipamentos

Alta precoce da UTI (antes de ser realizado mobilizagéo)

Barreiras relacionadas a cultura da UT]

Falta de uma cultura voltada a mobilidade

Falta de uma cultura multidisciplinar

Falta de conhecimento da equipe sobre os riscos e beneficios da
MP

A MP ndo ser considerada uma prioridade

Falta de conhecimento sobre MP pela familia ou pelo paciente

Barreiras relacionadas a processos

Falta de planejamento e coordenacédo

Falta de clareza nas responsabilidades de cada funcionério
Riscos que a MP gera, como stress e lesdes

Manutencdo da ordem de repouso no leito desnecessariamente

Falta de uma checagem diéria para avaliar elegibilidade para MP

Fonte: Adaptado de Dubb et. al (2016)©®.

Esforcos sisteméticos para mudar cultura da UTI visando priorizar a MP e usando

uma abordagem interprofissional, com a criacdo de estratégias que vengam cada uma destas
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barreiras, sdo importantes componentes da implementagdo bem-sucedida da MP na prética
clinica®®.

E fato que uma importante raz&o para a inconsisténcia observada na aplicacio da
MP em pacientes de UTI é a falta de uma abordagem multiprofissional protocolada e
uniforme®™d. Por isso, com o objetivo de transpassar algumas destas barreiras, muitos centros
tém proposto o uso de protocolos e/ou diretrizes de mobilizagdo precoce, bem como um

“Time de mobiliza¢io precoce” multiprofissional ),

1.3 Estimulacéo elétrica neuromuscular

1.3.1 Definicéo, parametros e caracteristicas

A mobilizacdo precoce desempenha um importante papel na prevencdo da
fraqueza muscular, mas apesar de ser possivel realizar mobilizagdes passivas e mudangas de
decubito em pacientes sedados/inconscientes, ndo € possivel fazer com que eles produzam
contragdes musculares ativas. Por isso, € importante desenvolver estratégias adicionais para
atenuar a atrofia muscular por desuso®?,

A introducéo de algum nivel de contragdo muscular pela aplicacdo da estimulacéo
elétrica neuromuscular (EENM) somada a um suporte nutricional adequado pode aumentar a
sintese proteica muscular e prevenir ou atenuar a perda muscular por desuso®®. Uma das
vantagens da EENM ¢é que o paciente ndo necessita estar desperto e consciente para realizar
esta terapia, favorecendo a sua utilizagdo mesmo em pacientes sedados.

A EENM ocorre por um impulso elétrico liberado por eletrodos localizados na
superficie da pele que promove a ativacdo de vias intramusculares, causando uma contragédo
muscular visivel®52_ Os estimulos elétricos geralmente sio entregues usando um ou mais
eletrodos ativos posicionados proximos aos pontos motores musculares e unidades de
estimulacdo pré-programadas. Um pré-requisito para obter contracfes musculares com
EENM é a presenca de um nervo motor intacto®,

Para a aplicacio da EENM, devem-se considerar diversos fatores que sdo

divididos em quatro categorias®, dispostas na tabela 2.
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Tabela 2: Fatores relacionados a eletroestimulagdo neuromuscular.

Categorias

Caracteristicas dos parametros utilizados

Tipo de corrente;

Frequéncia em Hz;

Intensidade de corrente em miliampéres (mA);

Duracéo de pulso em microssegundos (Us);

Tempo de tratamento em minutos;

Rampa ou tempo de subida em segundos: tempo que leva
para se atingir os parametros previamente designados;

Ciclo de trabalho ou tempo on-off: tempo em que o estimulo

é ligado e desligado.

Caracteristicas da contracdo muscular

Durac&o da contracao;

Dose de treinamento;

Comprimento muscular;

Utilizacdo da EENM sozinha ou em conjunto com outra

terapia.

Caracteristicas do aparelho utilizado

Capacidade do aparelho;
Tipo de eletrodo: implantado ou superficial;

Material do eletrodo: silicone ou carbono.

Detalhes da programacao de treinamento

Mousculo a ser estimulado;
NuUmero de sessdes por semana;
Numero total de sessdes
Tolerancia pelo paciente;

Cumprimento do programado.

Fonte: Adaptado de Maffiuletti et. al (2010) 7.

Existe uma grande heterogeneidade nos parametros utilizados®®. No entanto, é

fortemente recomendado o uso de corrente bifasica retangular, uma duracdo de pulso de 100-

400ps e uma frequéncia de 50-100Hz para ativacdo muscular®: 63.64),

A intensidade de corrente (mA) é aumentada de acordo com a resposta motora

visual no momento da aplicacdo. A corrente elétrica necessaria para uma resposta contratil

geralmente é maior nas extremidades inferiores®®.
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1.3.2 Diferencas entre a contracdo muscular voluntaria e a contracdo causada por

estimulo elétrico

As contragdes causadas pela EENM sdo consideravelmente diferentes das
contragcbes de ativacdo voluntarias. Enquanto nas contracbes voluntarias o tempo de
recrutamento das unidades motoras € assincrénico, as contracdes realizadas pelo aparelho séo
feitas de forma sincronica®. Além disso, a EENM tem um recrutamento espacial de fibras
limitado, estimulando as mais superficiais e as mais proximas dos eletrodos®® ¢4,

A contracdo muscular provocada por estimulo elétrico pode induzir maiores
mudancas metabdlicas locais que uma contracdo muscular voluntaria (CMV). Esta
caracteristica torna esta técnica um bom adjuvante no tratamento da atrofia do tecido
muscular, quando usado em conjunto com a contragio muscular ativa®?.

A EENM também pode induzir efeitos sistémicos benéficos na microcirculagéo
que é um fator relacionado a funcéo endotelial. Desta forma, a aplicacdo do estimulo elétrico
pode mobilizar células progenitoras endoteliais que tém a funcdo de neovascularizacao,
reparo endotelial e restauracido do endotélio®®. Paralelamente, devido ao proprio tipo de
estimulo elétrico causado pela EENM e a presenca de uma maior acidose local que na CMV,
fibras musculares do tipo Il (rapidas e glicoliticas) sdo preferencialmente recrutadas durante a
EENM. Estas fibras musculares séo fisiologicamente constituidas para prover mais poténcia e
forca, porém sio menos resistentes® e a EENM também atua no aumento do tamanho da
fibra®®),

Apesar dos efeitos da EENM serem principalmente nos grupos musculares
diretamente estimulados, ocorrem também efeitos sistémicos. A EENM do musculo
quadriceps aumenta agudamente a resposta hemodinamica nas regides do cortex sensorio-
motor®?),

Outro fator importante se refere a respondedores e ndo respondedores a
estimulacdo muscular. Pacientes gravemente enfermos com sepse, edema ou vasopressores
S80 menos propensos a apresentar uma contracdo adequada do quadriceps sob efeito da
EENM, e esta resposta também é mais efetiva no inicio da permanéncia na UTI em
comparagdo com uma semana apos a internagio®?.

Adicionalmente, uma das principais limitacdes da EENM ¢é a possibilidade de
causar desconforto associado a estimulagdo periférica®. Esta talvez seja uma importante
limitacdo em pacientes conscientes, mas pode ser um fator menos importante em pacientes

comatosos ou sedados.
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1.3.3 Impactos clinicos da EENM

Existem protocolos variados e resultados divergentes sobre o uso da EENM e
seus impactos clinicos. Ha& uma prevaléncia de pesquisas com tamanho amostral pequeno
somada a uma falta de estudos com alta qualidade metodoldgica, o que limita a
confiabilidade e comparagdo dos resultados, especialmente entre intervencbes que néo
utilizam a mesma parametrizacdo. Assim, € necessario 0 desenvolvimento de mais ensaios
clinicos, com o objetivo de estabelecer um padréo para o uso desta terapia, com parametros e
tempos de estimulacdo por dia de tratamento bem definidos, de modo que sua eficacia possa
ser confirmada, isolada ou em combinacdo®® 5. Além disso, poucos estudos avaliaram o
impacto da EENM na qualidade de vida e em desfechos funcionais(®?.

Em pacientes comatosos, a EENM pode ser uma estratégia efetiva para prevenir a
atrofia muscular esquelética. A aplicacdo diaria da EENM nas extremidades inferiores de
pacientes criticos também pode aumentar a espessura da camada muscular? 72, Em
pacientes sépticos, pode aumentar a forga muscular(™®. Quando aplicada nos masculos vasto
lateral, medial e fibular longo em pacientes criticos pode prevenir a instalacdo da
polineuromiopatia do doente critico, além de diminuir o tempo de ventilagdo mecéanical’®.
Em pacientes com doenca pulmonar obstrutiva crénica a EENM também melhorou a forca
muscular e causou um aumento de fibras musculares do tipo 1%,

Quando combinado com um protocolo de exercicios, a EENM também apresentou
resultados positivos, em que 0 grupo que teve a associacdo das duas técnicas teve uma menor
duracdo do tempo de ventilagdo mecénica e do tempo de sedacdo’®. Por outro lado, outros
estudos ndo demonstraram melhores resultados em grupos que foram tratados com EENM
associada a um protocolo de mobilizagdo precoce” 7 a uma plataforma vibratéria
corporal’” ou a cicloergdmetros®,

Assim, considerando os beneficios da MP e a facilidade de utilizacdo da EENM
em pacientes sedados, nds hipotetizamos que a associagdo da EENM a um protocolo de MP

pode melhorar os desfechos funcionais de pacientes criticos.
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2 Objetivos

2.1 Objetivo geral

Avaliar se 0 uso adicional e precoce da EENM a um protocolo de MP, aplicado

em pacientes internados em UTI, pode resultar em melhores desfechos clinicos e funcionais.

2.2 Objetivos especificos

a)

9)

Comparar os efeitos da aplicacdo da associacdo de MP e EENM no status funcional,
forca muscular e independéncia funcional de pacientes criticos no primeiro dia
acordado, na alta da UTI e na alta hospitalar;

Comparar os efeitos da aplicacdo da associacdo de MP e EENM na mortalidade,
tempo de VM, tempo de internacdo na UTI e hospitalar;

Determinar a dose de mobilidade e os marcos motores resultantes do protocolo de MP;
Analisar os efeitos da aplicacdo da EENM nos sinais vitais dos pacientes antes e apos
as intervencdes;

Avaliar como a associacdo de MP e EENM afeta a incidéncia de delirium durante a
internacdo na UTI e a qualidade de vida dos pacientes na alta da UTI e na alta
hospitalar;

Detectar as diferencas entre os grupos na incidéncia de fraqueza muscular adquirida na
UTL.

Comparar os efeitos da aplicacdo da associacdo de MP e EENM na camada muscular

de quadriceps;



28

3 Material e métodos

3.1 Caracteristicas do estudo

O presente estudo se caracteriza como prospectivo, randomizado, unicéntrico. Foi
realizado nas UTIs adulto da Unidade de Emergéncia do Hospital das Clinicas da Faculdade
de Medicina de Ribeir&o Preto da Universidade de S&o Paulo (UE-HCFMRP-USP).

A UE-HCFMRP-USP é um hospital exclusivo para o atendimento de urgéncias e
emergéncias, sendo referéncia terciaria para 26 municipios da Divisdo Regional de Satude XIlII
do Estado de S&o Paulo (Ribeirdo Preto) que totaliza, aproximadamente, 1.200.000 habitantes.
Apresenta uma média de internacdo anual de aproximadamente 20.000 pacientes. Ela atende
exclusivamente pacientes do Sistema Unico de Sadde (SUS) e é vinculada & FMRP-USP, o
que proporciona o desenvolvimento de atividades de ensino, pesquisa e assisténcia. A UE-
HCFMRP-USP tem duas UTlIs para pacientes adultos clinicos e cirdrgicos, com um total de
18 leitos.

3.2 Delineamento e periodo do estudo

Os pacientes internados nas UTIs adulto da UE-HCFMRP-USP ha menos de 48
horas e que ndo apresentaram nenhum critério de exclusdo, foram randomizados entre dois
grupos: o grupo em que foi realizada a MP e o grupo em que foi realizada a MP associada a
EENM (MP+EENM), com relacdo de randomizacao de 1:1. A coleta de dados teve duracédo
de um ano e seis meses, iniciando-se em julho de 2018 com encerramento em dezembro de
2019.

Incialmente, foi criado um grupo multidisciplinar de MP para discutir questdes
relacionadas ao treinamento da equipe e as barreiras a aplicagdo dos protocolos.
Posteriormente, foi definido o protocolo de MP, que foi aplicado previamente ao inicio da
randomizacdo, de janeiro a junho de 2018 (seis meses). Assim, a MP foi realizada pela equipe
assistencial, de maneira semelhante em todos os pacientes. A EENM foi realizada por uma
Unica fisioterapeuta, 5 vezes por semana, desde a randomizacdo até a alta da UTI. Avaliacdes
do status e independéncia funcional, forca muscular e qualidade de vida foram realizadas por
meio de escalas especificas durante a internacdo na UTI e na alta hospitalar pela mesma

avaliadora. Incidéncia de delirium foi avaliada todos os dias pela equipe de enfermagem. E
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por fim, ultrassom de quadriceps na admissdo e na alta da UTI foi aplicado pela equipe
médica.

A randomizagdo e o armazenamento de dados foram realizados por meio da
plataforma Redcap® (Research Electronic Data Capture: project-redcap.org). A lista de
randomizacdo foi gerada eletronicamente (www.sealedenvelope.com). O sigilo da lista de
randomizacdo foi mantido durante todo o estudo. A fim de obter uma amostra similar em
relacdo a idade em ambos os grupos, foi realizada randomizacdo estratificada por faixa etaria:
jovens (18-29 anos), adultos (30-59 anos) ou idosos (60 anos ou mais).

3.3 Desfechos

a) Desfecho primario:
- Status funcional avaliado pela escala de estado funcional em unidade de terapia
intensiva (FSS-ICU) na alta da UTI.
b) Desfechos secundarios:
- Status funcional avaliado pelo teste de funcdo fisica na unidade de terapia
intensiva (PFIT);
- Independéncia funcional e mobilidade;
- Forga muscular;
- Incidéncia de ICU-AW;
- Tempo de internacdo na UTI;
- Tempo de internacdo hospitalar;
- Tempo de VM;
- Mortalidade;
- Avaliacdo de qualidade de vida;
- Incidéncia de delirium;

- Medida da espessura da camada muscular de quadriceps.
3.4 Populacéo
a) Critérios de incluséo:

- Pacientes maiores de 18 anos;

- Previsdo de tempo de intubagdo maior ou igual ha 48 horas;


http://www.sealedenvelope.com/
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Possibilidade de inclusdo em até 48 horas da admissdo na UTI;
Assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido pelo paciente ou

responsavel.

b) Critérios de exclusdo:

Inabilidade de andar sem assisténcia antes da doenca aguda que gerou a
internacdo na UTI,

Doenga neuromuscular prévia (tais como, miastemia grave, esclerose lateral
amiotroéfica);

Fratura de quadril;

Trauma raqui-medular;

Epilepsia como diagnostico que levou a internagdo ou crises convulsivas ndo
controladas;

Risco de obito em 24 horas;

Suspeita ou constatacdo de morte encefalica;

Presencga de marca-passo;

Condicdes musculoesqueléticas anormais e/ou condicdes de pele que poderiam
interferir com a eletroestimulacdo (por exemplo, fratura de fémur, uso de
fixador externo, ferida em membros inferiores, doenca de pele ou queimadura

na regiao anterior da coxa).

3.5 Grupo multiprofissional de MP

Para uma melhor adesdo ao protocolo, foi criado um grupo multiprofissional de

MP baseado em estudos prévios“?. O grupo foi composto por dois enfermeiros, dois técnicos

de enfermagem, dois fisioterapeutas e dois médicos. Foram realizadas reunifes para discutir

questdes relacionadas as barreiras encontradas na implantacdo do protocolo, como por

exemplo: manejo de funcionarios, melhores horarios para realizacdo de mudancas de

decubito, definicdo de temas para aulas de capacitacdo para a equipe, entre outros.
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3.6 Protocolo de mobilizacédo precoce

Foi realizado um treinamento com toda a equipe das UTIs, um total de 100
funcionarios, incluindo técnicos de enfermagem, enfermeiros, médicos, fisioterapeutas e
residentes. Eles foram divididos em grupos de 4 a 8 profissionais, em que eram aplicadas
instrugdes especificas de acordo com a profissdo e a fungdo na UTI. O treinamento consistia
em uma aula inicial, onde foram abordadas as principais consequéncias da imobilidade, os
beneficios da MP, suas indicacdes e contraindicagdes e a importancia de uma equipe
multiprofissional na aplicagdo de um protocolo de MP. Além disso, os fisioterapeutas foram
instruidos a realizar orientacdes continuas para os outros profissionais referentes a técnicas de
mudanca de decubito e posicionamentos durante a pratica clinica. Também foram
desenvolvidos treinamentos praticos referentes ao manejo do dispositivo de guincho.

ApoOs este processo, 0 protocolo de MP foi aplicado por toda a equipe
multiprofissional das UTIs, sendo coordenado pelos fisioterapeutas. Havia em média 8
fisioterapeutas nas UTIs, que revezavam entre 0s turnos matutino, vespertino e noturno (ate as
00:00). A fim de trazer uniformidade ao estudo, o protocolo de MP foi instituido previamente
ao inicio da randomizacéo, de janeiro a junho de 2018 (seis meses).

O protocolo de MP utilizado foi desenvolvido especialmente para este estudo e
visa a retirada rapida do paciente do leito e de acordo com as recomendaces do
Departamento de Fisioterapia da Associacio de Medicina Intensiva Brasileira. O protocolo
tem 6 fases designadas de acordo com o nivel de consciéncia do paciente e 0 que ele tem
capacidade de fazer (Tabela 3). Em pacientes inconscientes ou profundamente sedados €
realizada a mobilizacdo passiva e, a medida que o nivel de consciéncia aumenta, sdo
realizados exercicios ativos e resistidos. Atividades fora do leito sdo sempre prioridade. A
aplicacdo do protocolo de MP foi incorporada as préaticas assistenciais das UTIs.

Para facilitar o posicionamento dos pacientes na posicdo sentada no leito, foi
desenvolvido, juntamente com a equipe da engenharia clinica e da manutencdo da UE-
HCFMRP-USP, um equipamento com tubos de policloreto de vinila (PVC). O equipamento
foi inspirado em prototipos disponiveis online e teve as dimensdes adaptadas para o tamanho
dos leitos. Foram construidos trés prototipos até a concretizacdo da versdo final (figura 1).

As sessdes de MP tém duracdo de 20-60 minutos, conforme a realizacdo das
atividades que o paciente consegue completar e de acordo com as fases do protocolo. O

paciente ndo necessariamente precisa passar por todas as fases, ele pode comegar em uma fase
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mais avancada, de acordo com a sua condi¢do clinica. O protocolo serve como guia para que

a mobilizacéo seja realizada da forma mais completa possivel.

Tabela 3 (continua): Protocolo de mobilizacdo precoce: Requisitos de acordo com a fase designada e exercicios

a serem realizados.

Fase Requisitos Exercicios
Fase 1 Paciente inconsciente ou  Avaliar a possibilidade de diminuir a sedac&o.
ndo colaborativo Posicdo sentada no leito (cabeceira de 45° a 60°) por pelo menos 30 min

Cabeceira elevada de 45° a 60° durante a fisioterapia

Alongamentos estaticos

Mudanga de decubito a cada duas horas

Mobilizacao passiva de MMSS e MMII

Ao final do atendimento, posicionamento a beira leito com apoio para
teste de controle de tronco por 10 minutos e/ou sentado na poltrona com
0 guincho por 30 minutos a 1 hora, conforme indicagéo clinica (paciente

estavel hemodinamicamente)

Fase 2 Paciente ndo totalmente  Posicdo sentada no leito (cabeceira de 45° a 60°) por pelo menos 30 min
consciente e colaborativo  Cabeceira elevada de 45° a 60° durante a fisioterapia

Mobilizacdo predominantemente ativo-assistida de MMSS e MMII
Alongamentos estaticos
Mudanca de decubito a cada duas horas
Propriocepgdo articular
Ao final do atendimento, posicionamento a beira leito com apoio para
teste de controle de tronco por 10 minutos e/ou sentado na poltrona com
o0 guincho por 30 minutos a 1 hora, conforme indica¢do clinica (paciente

estavel hemodinamicamente)

Fase 3 Paciente consciente e Posicdo sentada no leito (cabeceira de 45° a 60°) por pelo menos 30 min
colaborativo Cabeceira elevada de 45° a 60° durante a fisioterapia

Exercicios ativos e/ou ativos resistidos de MMSS e MMI|
Alongamentos estaticos
Propriocepgdo articular
Mobilizagao aerdbica
Transferéncia do paciente para a borda da cama (exercicios de controle
de tronco e equilibrio) e, se possivel, posicioné-lo sentado na poltrona ao

fim do atendimento

MMSS: membros superiores; MMII: Membros inferiores.
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Tabela 3 (concluséo): Protocolo de mobilizagdo precoce: Requisitos de acordo com a fase designada e

exercicios a serem realizados.

Fase Requisitos

Exercicios

Fase 4 Paciente consciente

e colaborativo

Realizar fisioterapia com o paciente sentado a beira leito ou sentado na
poltrona

Exercicios ativos e/ou ativos resistidos de MMSS e MMII
Alongamentos estaticos

Propriocepgdo articular

Mobilizagdo aerdbica

Transferéncia do paciente para a borda da cama (exercicios de controle
de tronco e equilibrio)

Posicionamento sentado na poltrona com auxilio da equipe ou guincho

uma vez ao dia, por pelo menos 30 minutos

Fase 5 Paciente consciente
e colaborativo

Realizar fisioterapia com o paciente sentado beira leito, sentado na
poltrona ou em posicdo ortostatica

Exercicios ativos e ativos resistidos de MMSS e MMI|I

Alongamentos estaticos

Propriocepcdo articular

Mobilizacao aerdbica

Transferéncia do paciente para a borda da cama (exercicios de controle
de tronco e equilibrio)

Posicionamento sentado na poltrona ativamente ou com auxilio da
equipe por, no minimo, uma vez ao dia, por pelo menos 30 minutos

Ortostatismo ativo (exercicios de equilibrio e marcha estacionaria)

Fase 6 Paciente consciente
e colaborativo

Realizar fisioterapia com o paciente em pé ou sentado na poltrona
Exercicios ativos e ativos resistidos de MMSS e MM

Alongamentos estaticos

Propriocepgdo articular

Mobilizagéo aerdbica

Posicionamento sentado na poltrona ativamente por, no minimo, uma
vez ao dia, por pelo menos 1 hora

Ortostatismo ativo (exercicios de equilibrio, controle de tronco e marcha
estatica)

Deambulacgdo assistida ou independente

MMSS: membros superiores; MMII: Membros inferiores.

Fonte: autoria propria (2021).
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Figura 1: Fotos demonstrativas do apoio de PVC desenvolvido em conjunto com a equipe de engenharia clinica
e manutenc¢do da UE-HCFMRP-USP.

Na grande maioria das situacdes ndo é possivel classificar a fase exata em que o
paciente estd no protocolo, pois ele pode apresentar caracteristicas de duas fases a0 mesmo
tempo. Como por exemplo, em casos em que ha diferenca de forca e mobilidade entre
membros superiores e inferiores ou entre o lado direito e esquerdo. Sendo assim, a fim de
classificar e padronizar a dose de mobilidade, foram coletados dados referentes aos marcos
motores principais durante a internacdo na UTI. Estes dados foram coletados por meio das
evolucgdes clinicas diarias da equipe de fisioterapia.

a) Os marcos motores principais sao:

Sentar na beira do leito;

Sentar na poltrona;

Ortostatismo;

Marcha estacionaria;

Deambular.
b) Para cada um destes marcos foram coletadas informacdes referentes ao:
- NuUmero de pacientes que realizaram a atividade;

— Numero de dias de internacéo até a primeira ocorréncia.
3.7 Protocolo da estimulagédo elétrica neuromuscular
O protocolo de EENM foi desenvolvido sob orientacdo do prof. Dr. Rinaldo

Roberto de Jesus Guirro, Departamento de Ciéncias da Saude da FMRP-USP. As sessdes de

EENM foram realizadas exclusivamente pela fisioterapeuta responsavel pelo presente estudo,
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apenas nos pacientes do grupo MP+EENM, uma vez por dia, cinco dias por semana desde o
primeiro dia de internagdo até a alta da UTI. O paciente era posicionado em decubito dorsal,
com o tronco elevado de 30° a 45° e joelhos estendidos. A EENM era aplicada nos musculos
quadriceps femoral e tibial anterior, bilateralmente. Dois eletrodos de silicone-carbono (8.0 x
4.0 cm) eram acoplados transversalmente em cada coxa, sobre os ventres musculares do
quadriceps, sendo um proximal e um distal, e outros dois eletrodos de silicone-carbono (4.0 x
2.0 cm) eram acoplados longitudinalmente na regido anterior da perna, sobre 0s ventres
musculares do musculo tibial anterior. Um gel hidrossolivel era aplicado embaixo dos
eletrodos e a fixacdo era feita com fita adesiva, ou com esparadrapo em pacientes mais
agitados (figura 2).

Dois aparelhos de EENM modelo DUALPEX® (Quark Equipamentos Médicos,
Piracicaba, SP, Brasil) foram utilizados simultaneamente, um para a terapia no musculo
quadriceps e o0 outro para o tibial anterior. Os eletrodos que eram conectados aos aparelhos e
ligados simultaneamente, geravam um pulso retangular bifasico e simétrico (80 Hz, 400ps, 5
segundos on, 10 segundos off e subida de 1 segundo) por um periodo de 1 hora.

A intensidade do estimulo era aumentada até o ponto em que houvesse plena
contragdo muscular e em que as fibras estivessem visiveis e/ou palpaveis®). A maxima
intensidade atingida pelo aparelho era 120mA. Em algumas situacdes, era também possivel
observar discreto movimento articular de extensdo de joelho (quadriceps) ou dorsiflexdo de
tornozelo (tibial anterior). Em funcdo da acomodacdo nervosa e da resposta motora, a
intensidade era aumentada ao longo das sessbes (incremento de 2 mA a cada 5 minutos,
dependendo da visualizacdo da contracdo muscular e/ou da sensacéo do paciente).

Figura 2: Paciente recebendo tratamento com EENM nos musculos quadriceps e tibial anterior de acordo com o

protocolo do estudo. Nota-se o posicionamento dos eletrodos nas coxas e pernas, e a utilizagéo de fitas adesivas
para fixacéo.

Fonte: autoria prépria (2021).
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3.8 Critérios de interrupcao da aplicacéo dos protocolos

Antes e durante a aplicacdo dos protocolos de MP e EENM, os fisioterapeutas
checavam os sinais vitais e, caso houvesse sinais de instabilidade, a terapia ndo era iniciada ou
era interrompida, com excecdo da mobilizacdo passiva ou ativo-assistida leve, desde que
houvesse consentimento da equipe médica. Os critérios para interrupcdo dos protocolos
foram:

- Instabilidade cardiovascular: arritmias instaveis ou graves, frequéncia cardiaca

< 60bpm ou > 130bpm;

- Temperatura corporal menor que 36°C ou maior que 38°C;

- Saturacgdo arterial de oxigénio < 90% persistente ao levantar-se ou deitar-se (a

menos que seja a saturacdo basal do paciente);

— Presséo arterial média menor que 60 mmHg ou maior que 110 mmHg;

- Doses crescentes de vasopressores nas ultimas 2 horas;

- Paciente agitado impossibilitando terapia;

- Dor incontrolavel;

- Cuidados paliativos instituidos ao longo da internagéo;

- Sinais de trombose venosa profunda (ndo era realizado no membro afetado).

3.9 Coleta de dados

Na tabela 4, encontra-se um resumo das avaliacGes realizadas. No momento da
admissdo na UTI, dados demogréficos e caracteristicas clinicas dos pacientes foram obtidas,
incluindo a aplicacao de escores e escalas que determinam a gravidade da doenca, progndéstico
e disfuncdo organica, como indice de comorbidade de Charlson, Simplified Acute Physiology
Score 3 (SAPS 3) e o Sequential Organ Failure Assessment (SOFA).

Também foram coletados dados referentes ao tempo de internacdo, medicamentos
utilizados, nimero de dias de intubacdo, tragueostomia e VM, antecedentes pessoais,
comorbidades e efeitos adversos como: quedas, extubacdo acidental, angina, arritmias e
convulsdes durante a aplicacdo dos protocolos. A incidéncia de delirium foi avaliada pela
escala CAM-ICU®Y 82 todos os dias de internagdo até a alta da UTI, pela equipe de

enfermagem durante o periodo da manha.
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Para andlise do status funcional, foi aplicada a Escala de Estado Funcional em
Unidade de Terapia Intensiva ou, em inglés, Functional Status Score for the Intensive Care
Unit (FSS-1ICU)“® &) (ANEXO A) e o Teste de Funcéo Fisica na unidade de terapia intensiva
(PFIT)® (ANEXO B). Estas escalas foram aplicadas no primeiro dia em que o paciente
despertava e apresentava nivel de consciéncia adequado para responder a pelo menos trés das
seguintes ordens (“abrir/fechar os olhos”, “olhar para mim”, “coloque a lingua para fora”,
“balance sua cabega”, “levante as sobrancelhas”)(85), e posteriormente, na alta da UTI e na alta
hospitalar.

A escala FSS-ICU é dividida em 5 itens/tarefas: rolar, transferir da posicdo supina
para sentada, transferir da posicdo sentada para a posicdo de pé, sentar na beira da cama, e
andar. Cada um destes itens recebe uma pontuagdo da 1 a 7, em que 1 significa menor
independéncia e 7 significa maior independéncia, variando de 7 a 35 pontos possiveis. Ja a
escala PFIT e dividida 4 itens: assisténcia (sentar para levantar), cadéncia (passos/minuto),
ombro (forga de flexao) e joelho (forca de extensdo). Cada item pode ser pontuado de 0 a 3,
em que 0 significa menor independéncia e 3 significa maior independéncia, variando de 0 a
12 pontos possiveis.

Para avaliacdo da forca muscular global, foi utilizada a escala Medical Research
Council (MRC)®® 8) (ANEXO C), que pontua de 0 a 5 a forca muscular de flexores de
ombro, flexores de cotovelo, extensores de punho, flexores de quadril, extensores de joelho e
dorsiflexores de tornozelo. Esta escala também foi aplicada no primeiro dia acordado, na alta
da UTI e na alta hospitalar. O paciente foi classificado com ICU-AW quando apresentou
MRC < 48 pontos na alta da UTI1®®,

O indice de Barthel® (ANEXO D) foi aplicado de forma retrograda com os
familiares do paciente na admissdo da UTI para se obter uma estimativa do grau de
independéncia funcional basal pré-internacdo. Posteriormente, foi aplicado na alta da UTI e
na alta hospitalar. Esta escala possui 10 itens: alimentacdo, banho, atividades rotineiras,
vestir-se, funcdo intestinal, sistema urinario, uso do banheiro, transferéncia, mobilidade e
escadas. A pontuacdo vai de 0 a 100, em que 0 significa menor independéncia e 100 significa
maior independéncia.

Para andlise da qualidade de vida, foi aplicado o questionario Euro Quality of life-
5 dimensions (EQ-5D)®% Y (ANEXO E) no momento da alta da UTI e na alta hospitalar. O
EQ-5D avalia 5 dominios (mobilidade, cuidados pessoas, atividades habituais, dor/mal estar e
ansiedade/depressdo em uma escala de 3 pontos (em que “1” demonstra mais independéncia

e/ou a ndo apresentacdo de problemas em determinado item e “3” demonstra menor
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independéncia e/ou presenca de problemas), além de avaliar o estado de salde, em que o
préprio paciente determina uma pontuacdo de 0 a 100 de acordo com uma escala visual
analdgica. Para andlise das fibras musculares, foi realizado exame de ultrassom®: %2 por dois

médicos treinados, na admissdo e na alta da UTI, no masculo quadriceps.

Tabela 4: Avaliagdes e escalas utilizadas e 0s respectivos momentos de avaliacéo.

Avaliacio Charlson | CAM- | MRC | US | FSS-ICU | indice de EQ-5D
SAPS 3 ICU PFIT Barthel
Momento SOFA
Admisséo na UTI X X X*
Primeiro dia consciente X X
Todos os dias na UTI X
Alta da UTI X X X X X
Alta Hospitalar X X X X

SAPS 3: Simplified Acute Physiology Score; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; CAM-
ICU: Confusion Assessment Method in Intensive Care Unit; MRC: Medical Research Council; FSS-
ICU: Escala de Estado Funcional em Unidade de Terapia Intensiva; PFIT: Teste de Funcdo Fisica na
unidade de terapia intensiva; US: Ultrassom de quadriceps; EQ-5D: Euro Quality of life-5 dimensions.

*[ndice de Barthel pré-internacio, aplicado com a familia do paciente na admissio da UTI.

3.10 Analise estatistica

A amostra do estudo foi calculada baseando-se nos dados obtidos em nosso
hospital e em estudos prévios®” %), Considerando uma alteragdo minima de 7 pontos na
escala FSS-1CU, assumindo um nivel de significancia de 5%, um poder de 80% (beta = 20%)
e um desvio padrdo de 8, sdo necessarios 21 pacientes em cada grupo no desfecho primario
FSS-ICU na alta da UTI.

Para testar a distribuicdo da amostra, foram utilizados os testes de normalidade
Shapiro-Wilk e D'Agostino & Pearson. As variaveis categéricas foram expressas em
porcentagem. As varidveis continuas foram expressas em média e desvio padrdo quando
apresentaram distribuicdo normal, e mediana e intervalo interquartil quando apresentaram
distribuicdo ndo-normal. Para as varidveis categoricas, foi utilizado o teste de Fisher para
analise entre dois grupos e o teste do Qui-Quadrado para varios grupos. Para variaveis

continuas com distribuicdo normal, foi utilizado o teste t student. Para varidveis com
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distribuicdo ndo normal, foi utilizado o teste ndo paramétrico de Mann Whitney. Foi
considerado significativo um valor de p < 0,05. As analises foram realizadas no programa
GraphPadPrism® e SPSS®.

3.11 Aspectos éticos

Em observancia a legislacdo que regulamenta a pesquisa com seres humanos, o
protocolo de pesquisa foi submetido e iniciado somente apds aprovagdo do Comité de Etica
em Pesquisa do HCFMRP-USP (CAAE: 72872117.2.0000.5440). O estudo foi publicado no
Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (ReBEC: https://ensaiosclinicos.gov.br; RBR-
3w3kmg).

O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido tinha uma linguagem simples. Os
participantes ou os seus representantes legais foram convidados a participar da pesquisa e
informados sobre os objetivos, procedimentos, riscos, desconfortos, beneficios, garantia do
anonimato e que a participacéo deles era voluntaria. Daqueles que concordaram em participar,
foi solicitado anuéncia mediante assinatura do TCLE. O estudo foi conduzido em
conformidade com as resolu¢bes nacionais e internacionais como descritas nos seguintes
documentos: Resolucdo CNS 466/12, Declaracdo de Helsinque e todas as suas revisdes e

alteracdes e 0 Documento de Las Américas.


https://ensaiosclinicos.gov.br/

4 Resultados

4.1 Caracterizacdo

da amostra
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Neste ensaio clinico, 451 pacientes foram triados e 139 foram incluidos. Deste

total, 69 pacientes foram randomizados para o grupo MP e 70 no grupo MP+EENM. Quarenta

pacientes completaram o protocolo no grupo MP e 34 pacientes completaram o protocolo no

grupo MP+EENM (Figura 3). A coleta de dados foi realizada até atingir uma amostra de pelo

menos 21 pacientes na escala FSS-ICU em ambos os grupos na alta da UTI.

Figura 3: Fluxograma do estudo.

451 pacientes triados
dentro de 48 h de admissdo na UTI

139 pacientes randomizados

Motivos de exclusédo
80: ndo foram intubados ou foram
intubados por menos de 48h
59: fratura, amputacdo, queimaduras ou
feridas em MMII
33: auséncia do representante legal
27: crises convulsivas ou epilepsia
26: impossibilidade de incluir no estudo
antes de 48 h
19: inabilidade de andar sem assisténcia

antes da internacédo
69 70 17: suspeita/constatagdo de ME
Grupo MP Grupo MP+EENM 14: risco de 6bito em 24 horas
Intention-to-treat Intention-to-treat 12f TRM
25: outros
22 oObitos < > 26 oObitos
7 ndo completaram o protocolo 10 ndo completaram o protocolo
- 5 cuidados paliativos < —> - 8 cuidados paliativos
- 2 transferidos para outro hospital - 2 transferidos para outro hospital

40

Completaram o protocolo

34

Completaram o protocolo

14

13

Incapacidade de aplicacdo
da escala FSS-1CU

Incapacidade de aplicacédo
da escala FSS-ICU

26

Coleta de dados da escala
FSS-ICU na alta da UTI

Coleta de dados da escala
FSS-ICU na alta da UTI

21

MP: Mobilizag¢do Precoce; EENM: Estimulagdo elétrica neuromuscular; FSS-ICU: Escala de Estado
Funcional em Unidade de Terapia Intensiva; MMIIl: membros inferiores; TCLE: Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido; h: horas; ME: morte encefélica; TRM: Trauma raqui-medular.

Fonte: autoria propria (2021).
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As caracteristicas dos pacientes dos dois grupos estdo na Tabela 5. Ndo houve
diferencas estatisticamente significantes entre os grupos nas varidveis analisadas (idade, sexo,
SAPS 3, SOFA, indice de Charlson, indice de massa corporea, indice de Barthel, diagndsticos
da internacdo e antecedentes pessoais).

Tabela 5: Caracterizacdo da amostra quanto a idade, sexo, SAPS, SOFA, indice de Charlson, indice
de Barthel retrogrado e diagndésticos da internagao.

Grupo MP Grupo MP + EENM

Variaveis p
n=69 n=70

Idade 49,68 + 17,66 49,57 + 17,85 0,971
Sexo Feminino 42,03% 28,57%
Sexo Masculino 57,97% 71,43% 0112
SAPS 3 69,59 + 16,50 69,36 £ 12,78 0,924
SOFA 10,04 £ 2,74 9,81 +£3,04 0,642
indice de Charlson 2,81+2,42 2,72 2,40 0,799
IMC 26,78 £ 6,51 26,63 £ 6,28 0,926
indice de Barthel retrogrado 99,41 +2,03 99,57 + 1,65 0,694
Diagndstico

AVE 15 (21%) 22 (31%)

TCE 18 (26%) 19 (27%)

Pds-cirurgico 43 (62%) 37 (52%)

Insuficiéncia respiratdria 36 (52%) 35 (50%) 0,827

Sepse 34 (49%) 30 (43%)

Outros diagndsticos 4 (6%) 3 (4%)
Antecedentes pessoais

Hipertensdo Arterial 19 (27%) 25 (36%)

Diabetes 14 (20%) 12 (17%)

Tabagismo 15 (22%) 21 (30%) 0,894

Etilismo 18 (26%) 17 (24%)

Drogadicéo 12 (17%) 11 (16%)

DPOC 5 (7%) 6 (9%)

Previamente higido 11 (16%) 13 (19%)

MP: Mobilizagdo precoce; EENM: Estimulagdo elétrica neuromuscular; SAPS 3: Simplified Acute
Physiology Score 3; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; AVE: Acidente vascular cerebral,

TCE: Trauma cranio encefalico; DPOC: Doenga pulmonar obstrutiva crénica.
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A Tabela 6 mostra os dias de utilizacdo dos principais medicamentos, tais como
sedativos, bloqueadores neuromusculares, drogas vasoativas e antibidticos, durante a
internacdo na UTI, nos dois grupos. N&o foram encontradas diferencas significativas entre 0s
grupos.

Tabela 6: Principais medicamentos utilizados durante a internagéo na UT].

Variaveis MP MP + EENM p

Dias com sedativos 6,48 + 3,92 6,36 £ 4,37 0,683
Dias com bloqueadores neuromusculares 1,70 £ 3,15 1,22 +2,71 0,241
Dias com opioides 14,76 + 9,95 12,24 + 7,69 0,141
Dias com dexmetomidina 0,59 £1,40 0,84 +£1,68 0,530
Dias com benzodiazepinicos 3,42 +5.21 4,00 + 4,68 0,291
Dias com drogas vasoativas 7,09 £4,93 5,26 +£4,28 0,054
Dias com antibi6ticos 13,09 + 8,55 10,38 £ 6,47 0,058

MP: Mobilizagdo precoce; EENM: estimulacéo elétrica neuromuscular.
As variaveis estdo expressas em média + desvio padréo.
Fonte: autoria propria (2021).

4.2 Caracteristicas dos protocolos de MP e EENM

N&o houve efeitos adversos relacionados a aplicacdo dos protocolos. O tempo para se
iniciar o protocolo de MP foi semelhante nos dois grupos (15h48min + 8h42min no grupo MP
vs. 15h44min + 12h26min no grupo MP+EENM). Em relacdo ao protocolo de EENM, ele foi
iniciado em 33h52min + 12h30min apds a admissdo na UTI, com uma media de 7,22 + 3,70

sessOes por paciente, totalizando 422 sess6es de EENM (Tabela 7).

Tabela 7: Avaliacdo da aplicacdo do protocolo de MP e de EENM.

Variaveis MP MP+EENM p

Tempo para inicio da MP 15h48min £ 8h42min  15h44min £ 12h26min 0,334
Numero de sessdes de fisioterapia motora 17,90 + 13,47 15,24 + 11,25 0,281
Tempo para iniciodaEENM ~ ——me- 33h52min + 12h30min =~ ------
NUmero de sessoes de EENM realizadas ~  ------ 722+370  —-eee-

MP: Mobilizag&o precoce; EENM: estimulagdo elétrica neuromuscular; h: hora; min: minuto.
As varidveis estdo expressas em média + desvio padrao.
Fonte: autoria propria (2021).
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Os valores de frequéncia cardiaca (FC), pressdo arterial média (PAM), frequéncia
respiratéria (FR) e saturacdo arterial de oxigénio (SpO2) coletados antes e ap6s as sessdes de
EENM encontram-se na tabela 8. Houve diferencas estatisticas apenas em relacdo a SpO2, em
que a média foi de 96,30 + 2,61 antes da EENM para 96,6 + 2,47 apdés a EENM, com
p=0,001.

Tabela 8: Valores de FC, PAM, FR e SpO, antes e depois das sessdes de EENM e a média da
diferenca entre os dois momentos

Variaveis Antes da EENM Apb6s a EENM p

FC 99,60 + 19,22 99,70 + 19,52 0,739
PAM 88,39 + 14,60 88,71 + 14,76 0,398
FR 22,08 + 7,35 22,09 + 7,27 0,880
SpO2 96,30 + 2,61 96,6 + 2,47 0,001

EENM: Estimulacdo elétrica neuromuscular; FC: Frequéncia cardiaca; PAM: Pressdo arterial média;
FR: Frequéncia respiratoria e SpO2: Saturacdo arterial de oxigénio.
Fonte: autoria propria (2021).

4.3 Tamanho da amostra de acordo com o desfecho analisado

Devido as condi¢des clinicas dos pacientes, nem todas as avaliacBes puderam ser
realizadas em todos 0s momentos. Assim, na tabela 9 encontra-se 0 numero de pacientes que

realizou cada avaliacéo.
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Tabela 9: Numero de pacientes em cada avaliacdo nos diferentes momentos.

Grupo MP Grupo MP+EENM Total

Pré-internacéo

indice de Barthel, n 38 34 137
1° dia acordado

FSS-ICU, n 23 20 43

PFIT, n 22 18 40

MRC, n 18 15 33
Alta da UTI

FSS-ICU, n 26 21 47

PFIT, n 22 18 40

MRC, n 22 18 40

EQ-5D, n 25 18 43

indice de Barthel, n 38 34 72
Alta Hospitalar

FSS-ICU, n 26 24 50

PFIT, n 26 21 47

MRC, n 23 22 45

EQ-5D, n 26 21 47

indice de Barthel, n 36 33 69

MP: Mobilizacdo precoce; EENM: Estimulagdo elétrica neuromuscular; Barthel: indice de Barthel;
FSS-ICU: Functional Status Score for the Intensive Care Unit; PFIT: Teste de Funcdo Fisica na
unidade de terapia intensiva; MRC: Medical Research Council; EQ-5D: Euro Quality of life-5
dimension, UTI: Unidade de Terapia intensiva.

Fonte: autoria prépria (2021).
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4.4 Desfechos Funcionais

4.4.1 Escala FSS-ICU

Na Figura 4 encontram-se o0s resultados da escala FSS-ICU aplicada em trés
momentos: 1° dia consciente, alta da UTI e alta hospitalar. Os pacientes do grupo MP+EENM
apresentaram valores significativamente maiores do que os pacientes do grupo MP em todos
0s momentos avaliados. Primeiro dia acordado: 15.2 + 8.4 no grupo MP vs. 21.2 £ 6.8 no
grupo MP+EENM (p=0.0154). Alta da UTI: 18.9 + 8.6 no grupo MP vs. 26.3 £ 7.8 no grupo
MP+EENM (p=0.0039). Alta hospitalar: 24.5 + 8.7 vs. 29 £ 8.8 (p=0.0144), respectivamente.

Figura 4: Avaliacdo do estado funcional, utilizando-se a escala FSS-ICU, nos grupos MP e
MP+EENM em diferentes momentos da internacéo.
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MP: Mobilizacdo precoce; EENM: Estimulagdo elétrica neuromuscular; UTI: Unidade de terapia
intensiva; FSS-ICU: Functional Status Score for the Intensive Care Unit.
Fonte: autoria prépria (2021).
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4.4.2 EscalaPFIT

Quando o status funcional foi avaliado com a escala PFIT, os pacientes do grupo
MP+EENM também apresentaram valores significativamente maiores do que os pacientes do
grupo MP em todos os momentos avaliados (Figura 5). No 1° dia consciente na UTI os
valores sdo 8.18 + 2.45 vs 5.80 + 2.88 (p=0,0189), na alta da UTI os valores sédo 10.28 + 2.34
vs 6.90 + 2.56 (p=0,0001) e na alta hospitalar os valores sdo 10.52 + 2.27 vs 8.61 + 2.65
(p=0,0054), respectivamente.

Figura 5: Avaliacdo do estado funcional, utilizando-se a escala PFIT, nos grupos MP e MP+EENM
em diferentes momentos da internacéo.
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MP: Mobilizacdo precoce; EENM: Estimulagdo elétrica neuromuscular; UTI: Unidade de terapia
intensiva; PFIT: Teste de Funcéo Fisica na unidade de terapia intensiva.
Fonte: autoria prépria (2021).
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4.4.3 Avaliagdo da forca muscular e incidéncia de ICU-AW

Os pacientes do grupo MP+EENM apresentaram valores significativamente
maiores de forca muscular do que os pacientes do grupo MP nos trés momentos avaliados. Os
valores de MRC total e de MRC de membros inferiores (MMII) estdo dispostos na tabela 10.
A figura 6 demonstra a representacdo grafica dos valores de MRC nos trés momentos de
avaliacdo. O grupo MP+EENM apresentou incidéncia significativamente menor de ICU-AW
do que o grupo MP (11% vs. 45%; p=0,035).

Tabela 10: Valores de MRC total e de MMII no primeiro dia consciente, na alta da UTI e na alta

hospitalar.
Desfecho MP MP+EENM p
Primeiro dia consciente
MRC total 42 (33-54) 54 (47-60) 0,0111
MRC MMII 22 (18-27) 30 (24-30) 0,0056
Alta da UTI
MRC total 50 (39-56) 58,5 (55-60) 0,0007
MRC MMII 26,5 (20-28) 30 (28-30) 0,0003
Alta Hospitalar
MRC total 52 (49-59) 59 (56-60) 0,0105
MRC MMII 28 (23-30) 30 (29-30) 0,0103

MRC: Medical Research Council; MMII: membros inferiores; UTI: unidade de terapia intensiva.

Fonte: autoria propria (2021).
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Figura 6: Avaliacdo da for¢ca muscular global nos grupos MP e MP+EENM em diferentes momentos
da internacéo.
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MP: Mobilizacdo precoce; EENM: Estimulacao elétrica neuromuscular; UTI: Unidade de terapia
intensiva; MRC: Medical Research Council.

Fonte: autoria prépria (2021).
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4.4.4 Avalicéo do estado de independéncia funcional

A Figura 7 mostra os resultados referentes ao estado de independéncia funcional,
avaliada pelo o indice de Barthel, na alta da UTI e na alta hospitalar. N&o houve diferencas
estatisticas entre os grupos.

Figura 7: Avaliacdo do estado de independéncia funcional nos grupos MP e MP+EENM em
diferentes momentos da internacgéo.
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MP: Mobilizagdo precoce; EENM: Estimulagdo elétrica neuromuscular; UTI: Unidade de terapia
intensiva.
Fonte: autoria prépria (2021).
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4.5 Analise dos marcos motores

Os grupos receberam uma quantidade semelhante de sessdes de fisioterapia
motora: 17 (8-26) no grupo MP vs. 15 (10-22) no grupo MP+EENM. N&o houve diferencas
significativas no nimero de pacientes que atingiram cada marco motor nos grupos estudados
(Tabela 11).

Tabela 11: Numero de pacientes sobreviventes que realizaram cada marco motor.

Grupo MP Grupo MP+EENM

Marco motor Y
n=47 n=44

Sentar na beira do leito, n 34 (72%) 29 (65%)

Sentar na poltrona, n 34 (72%) 29 (65%)

Ortostatismo, n 29 (61%) 25 (56%) 0,916

Marcha estacionaria, n 11 (23%) 11 (25%)

Deambular, n 16 (34%) 19 (43%)

MP: maobilizagdo precoce; EENM: Eletroestimulagdo neuromuscular.
Fonte: autoria propria (2021).

Na figura 8 encontra-se 0 nimero de dias até a primeira vez em que as seguintes
atividades foram realizadas: sentar na beira do leito, sentar na poltrona, ortostatismo e
deambular. Os pacientes do grupo MP+EENM conseguiram ficar em pé significativamente
antes do que os pacientes do grupo MP: 8 (5-11) dias vs. 10 (6-13) dias (p=0.036),

respectivamente. Nos demais marcos, ndo houve diferencas significativas entre 0s grupos.
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Figura 8: Curvas Kaplan-Meier referentes ao nimero de dias de internacdo na UTI até a primeira vez
em que cada atividade foi realizada.
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MP: mobilizagdo precoce. EENM: Estimulacdo elétrica neuromuscular.
As variaveis estdo expressas em mediana (intervalo interquartil).

Fonte: autoria prépria (2021).

4.6 Desfechos clinicos

4.6.1 Mortalidade e tempo de ventilacdo mecéanica

Houve 22 6bitos no grupo MP e 26 no grupo MP+EENM (p=0,593) até a alta da
UTI e um total de 24 6bitos no grupo MP e 30 no grupo MP+EENM até a alta hospitalar
(p=0,385). Quanto aos dias de VM, a média foi de 11,94 + 6,09 no grupo MP e 10,72 £ 6,91

no grupo MP+EENM (p=0,135) (Tabela 12).
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Tabela 12: Mortalidade na alta da UTI e na alta hospitalar e dias de ventilagdo mecénica.

o Grupo MP Grupo MP + EENM
Variaveis P
n=69 n=70
Mortalidade na alta da UTI 22 (31,88%) 26 (37,14%) 0,593
Mortalidade na alta hospitalar 24 (34,78%) 30 (42,86%) 0,385
Dias de ventilagdo mecanica 11,94 + 6,09 10,72 £ 6,91 0,135

MP: Mobilizacdo precoce; EENM: Estimulagdo elétrica neuromuscular; UTI: Unidade de terapia
intensiva.
Fonte: autoria propria (2021).

4.6.2 Tempo de internacdo na UTI e hospitalar

Na figura 9 encontra-se o tempo de internacdo na UTI e hospitalar. N&o houve
diferenca estatisticamente significante em relacdo aos dias de internacdo na UTI entre os
grupos (p=0,061). Por outro lado, os pacientes do grupo MP+EENM apresentaram
significativamente menos dias de internagdo hospitalar do que os pacientes do grupo MP
(24,11 £ 18,98 vs. 32,01 + 26,25; p=0,048).

Figura 9: Tempo de internacdo na UTI e tempo de internacdo hospitalar nos grupos MP e
MP+EENM.
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UTI: Unidade de terapia intensiva; MP: Mobilizagdo precoce; EENM: Estimulacdo elétrica
neuromuscular; DP: Desvio padréo.
Fonte: autoria prépria (2021).
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4.6.3 Ultrassom de quadriceps

Em relacdo as medidas do quadriceps por ultrassom, foram considerados apenas
os dados dos pacientes que tiveram coletas nos dois momentos (admissdo e alta da UTI),
obtendo-se uma amostra final de 14 pacientes no grupo MP e 10 pacientes no grupo EENM.
N&o houve diferenca significativa na espessura do quadriceps avaliado por ultrassom nos
pacientes de um mesmo grupo quando comparada a admisséo e a alta da UTI (figura 10) e

quando um grupo foi comparado ao outro nos dois momentos (tabela 13).

Figura 10: Medidas de ultrassom de quadriceps na admissdo e na alta da UTI no grupo MP e no
grupo MP+EENM.
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Fonte: autoria préopria (2021).

Tabela 13: Medidas da camada muscular de quadriceps, comparando os grupos MP e MP+EENM na
admissdo da UTI e na alta da UTI: analise ndo pareada.

) i Grupo MP Grupo MP+EENM
Medida de quadriceps por ultrassom

n=14 n=10
Admissao na UTI (cm) 3,27 £ 0,97 3,05+0,81 0,575
Altada UTI (cm) 2,90 +£1,04 2,93 £ 1,06 0,873
Alta da UTI — Admissdo na UTI (cm) -0,37 £ 0,19 -0,12 £ 0,23 0,419

Fonte: autoria prépria (2021).



4.7 Avaliacéo da qualidade de vida e da incidéncia de delirium

Os valores da escala de qualidade de vida, avaliados pelo questionario EQ-5D, estdo
expressos na tabela 14. A incidéncia de delirium estd expressa na tabela 15 em dois
momentos de avaliagdo (alta da UTI e alta hospitalar). N&o houve diferencas estatisticas entre
0s grupos MP e MP+EENM em nenhum dos momentos de avaliacdo em relagdo & melhora na
qualidade de vida e a incidéncia de delirium.

Tabela 14: Avaliacdo da qualidade de vida na alta da UTI e na alta hospitalar

ALTADAUTI ALTA HOSPITALAR
MP MP+EENM p MP MP+EENM P
Mobilidade*
2,42 £ 0,50 2,16 0,51 0,140 1,72 £2,28 1,49 +£2.21 0,467
Cuidados Pessoais*
2,45 + 2,58 2,03 £2,62 0,902 1,90 + 2,56 1,43+2,18 0,101
Atividades Habituais*
2,61+0,57 2,50 £0,51 0,477 2,16 +£2,68 1,71+2,38 0,086
Dor e mal estar*
1,60 £ 2,00 1,38 £2,05 0,541 1,37 £1,93 1,36 + 1,96 0,938
Ansiedade e Depressdo*
1,86 +2,51 1,77 £ 2,44 0,693 2,01+£2,60 1,71 +2,38 0,224
ALTA DA UTI ALTA HOSPITALAR
MP MP+EENM P MP MP+EENM P
Estado de saude**
62,2+184 69,0 £21,3 0,225 71,7+196 81,1+153 0,086

* Menor pontuacdo = maior independéncia ou auséncia de problemas

** Maior pontuacdo = melhor estado de saude

EQ-5D: Euro Quality of life-5 dimensions; MP: Mobilizacdo precoce; EENM: Estimulacéo elétrica
neuromuscular; UTI: Unidade de terapia intensiva.

Fonte: autoria prépria (2021).
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Tabela 15: Valores referentes a escala CAM-ICU. Estéo dispostos o nimero de testes realizados pela
equipe de enfermagem durante a internacdo na UTI e o nimero de vezes em que 0s testes deram
positivo no grupo MP e no grupo MP+EENM. N&o houve diferengas significativas entre os dois
grupos.

Teste de deteccao de delirium: CAM-1CU

Grupos NUmero de testes realizados Ndmero de vezes positivo P
MP 198 118

0,183
MP + EENM 129 98

CAM-ICU: Confusion Assessment Method in Intensive Care Unit; MP: Mobilizagdo precoce; EENM:
Estimulagdo elétrica neuromuscular.
Fonte: autoria propria (2021).
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5 Discussao

Em nosso conhecimento, este é o primeiro estudo prospectivo e randomizado que
delineou como desfecho primario a avaliacdo da funcionalidade (obtida pela escala FSS-1CU)
de pacientes internados em UTI que foram submetidos a aplicacdo precoce e adicional da
EENM a um protocolo de MP. Os pacientes que realizaram a MP e receberam a EENM
apresentaram melhores desfechos funcionais no primeiro dia consciente, na alta da UTI e na
alta hospitalar e levaram menos tempo para se levantar pela primeira vez durante a internacéo
na UTI. Eles também tiveram um menor tempo de internacdo hospitalar, menor incidéncia de
ICU-AW e maior forga muscular nos trés momentos avaliados. Adicionalmente, ndo houve
eventos adversos relacionados aos protocolos do estudo. Esses resultados demonstram que a
realizacdo de EENM associada a MP é benéfica e factivel de ser realizada em pacientes

criticos.

5.1 Populacéo do estudo

Incialmente, avaliamos as caracteristicas clinicas e demogréaficas, que foram
semelhantes nos dois grupos estudados. Isto reforca que o processo de randomizacdo foi
adequado e 0s dois grupos, equiparaveis. Adicionalmente, os preditores prognosticos e
escores de disfuncdo organica como o indice de Charlson, SAPS 3 e SOFA() também foram
semelhantes entre os dois grupos.

Além disso, considerando que o uso de alguns medicamentos, como sedativos,
blogueadores neuromusculares e drogas vasoativas podem também interferir em desfechos
funcionais, mobilidade, incidéncia de delirium, progndstico, tempo de internacdo, e
recuperagdo clinica®, nos avaliamos os dias de utilizacio dessas classes medicamentosas,
que foi semelhante nos dois grupos. Ndo foi possivel avaliar a dose desses medicamentos,
porém considerando que o perfil diagndstico dos dois grupos € similar e que eles estavam
submetidos ao mesmo protocolo de sedacdo, acreditamos que a dose dos medicamentos seja

similar.

5.2 Aceitabilidade e aplicabilidade dos protocolos

Todos os pacientes foram monitorados durante as sessdes de MP e EENM para
identificar possiveis instabilidades fisiologicas. Ndo ocorreram efeitos adversos decorrentes

das sessbes de MP. Ja em relagdo a EENM, nenhuma sessdo foi interrompida por
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instabilidade clinica e nenhum efeito adverso foi registrado. No entanto, 4 sessfes foram
interrompidas por intolerdncia a dor causada pela EENM. Apoés estas ocorréncias, foi
instituido que caso o paciente mantivesse queixa de dor, a intensidade da EENM seria
diminuida, mas a sessdo ndo seria interrompida®?.

A perda de massa muscular aguda apresenta uma correlagdo negativa com o
tempo de internagéo e parece ser maior nas primeiras 2-3 semanas de imobilizag&o/internagéo
na UTI®), que é também o momento em que grande parte dos pacientes passa por periodos de
sedacdo®?. Esta diminuicdo da massa muscular pode ocorrer de forma substancial em apenas
5 dias de imobilizacdo®® por isso, ¢ importante desenvolver estratégias intervencionistas para
atenuar a atrofia muscular durante este periodo de desuso®?.

Ainda ndo existe um consenso sobre o melhor momento para se iniciar a MP,
porém considerando as caracteristicas da perda muscular no paciente critico, uma meta-
analise sugere que o ideal seria iniciar a mobilizac&o entre 48 a 72 horas da instituicdo da
ventilacdo mecanica®®. Em ambos os grupos, o protocolo de MP iniciou-se no primeiro dia
de internacdo na UTI conforme planejado, visto que todos os pacientes foram admitidos ja
intubados e sob ventilacdo mecanica.

A introducdo de algum nivel de contragdo muscular pela aplicacdo da estimulacéo
elétrica neuromuscular (EENM) somada a um suporte nutricional adequado pode aumentar a
sintese proteica muscular e prevenir ou atenuar a perda muscular a curto prazo em varias
populacdes clinicas®®. Sendo assim, uma das vantagens da associacdo da EENM a MP em
relacdo a MP isolada é que o0 paciente ndo necessita estar desperto e consciente para realizar
esta terapia’®, favorecendo assim a possibilidade de aplicacio o mais cedo possivel apos a
admissdo. Por estes motivos, no grupo MP+EENM, a eletroestimulacdo iniciou-se dentro de
uma media de 34 horas de internac¢do na UTI.

Em nosso estudo, o tempo de terapia foi estipulado em 60 minutos com base em
estudos prévios(> ™)., Este ¢ outro fator que pode influenciar nos beneficios da EENM, visto
gue quando esta terapia foi aplicada por menos tempo, ndo resultou em melhor for¢a muscular
e melhor estado funcional”,

Para avaliar eventos adversos, antes e apds as sessdes de EENM, foram coletadas
informacGes referentes aos dados vitais, que se mantiveram estaveis, reforcando que a EENM
é uma terapia segura. Nés observamos apenas uma variacao na SpOz, que apresentou um leve
aumento na média entre antes e depois de cada intervencgdo (aproximadamente 0,30 pontos), 0
que é ndo tem impacto clinico. Este discreto aumento pode ter sido causado ndo diretamente

pela acdo da EENM, mas pelo fato de que muitas vezes o paciente era acordado para a
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realizacdo da terapia além do estimulo elétrico causar um leve desconforto, de forma que
aumentasse o nivel de despertar do paciente. Sergers e colaboradores (2014) j& haviam
demonstrado que a EENM é uma intervencdo segura e que ndo provoca grandes alteracbes
dos dados vitais durante sua aplicacdo.

5.3 Tamanho das amostras

E importante considerar que cada escala utilizada neste estudo avalia diferentes
aspectos da evolugdo do paciente, com vantagens e limitacdes. Devido aos diferentes niveis
de dificuldade, obtivemos menos pacientes em ambos os grupos avaliados com a escala MRC
e a PFIT. Estas escalas apresentam testes de for¢a, 0 que necessita da cooperacdo total do
paciente. A escala PFIT ainda apresenta um teste de resisténcia fisica (marcha estacionéria), e
embora ela tenha sido criada especialmente para a UTI, isto a torna mais complexa para
pacientes gravemente enfermos.

Em contrapartida, a FSS-ICU avalia exclusivamente as atividades funcionais,
principalmente com foco nas mudancas de posicionamento, 0 que a tornou mais adequada
para a avaliacdo da nossa amostra (pacientes criticos graves). Devido a estas diferencas entre

as escalas, foram obtidos diferentes tamanhos de amostra em cada desfecho.

5.4 Desfechos clinicos e funcionais

Os pacientes que foram submetidos a EENM precoce adicionalmente a MP,
comparados com o grupo que foi submetido somente a MP, obtiveram escores mais elevados
nas duas escalas funcionais (FSS-ICU e PFIT) e no MRC no primeiro dia acordado, na alta da
UTI e na alta hospitalar. Embora alguns estudos também tenham demonstrado que o uso
adicional de EENM pode aumentar ou manter a forga muscular em pacientes criticos®% 7% 72
). outros estudos ndo observaram esses efeitos": 78 %), A diferenca pode estar relacionada ao
tempo para inicio da EENM, periodo de tratamento e protocolos utilizados. Em nosso estudo,
a EENM foi iniciada no segundo dia de admissdo a UTI e este pode ser um fator importante
para a melhora do estado funcional dos pacientes avaliados.

Embora ndo haja consenso quanto ao melhor momento para iniciar a
eletroestimulagéo, sabe-se que a perda muscular ocorre cedo e rapidamente durante a primeira
semana de doenga critica®. Como a EENM néo requer a cooperacio do paciente, pode ser
aplicada precocemente, antes do inicio da perda muscular e com um periodo de tratamento de

mais de 30 minutos diarios"% 7274,
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Alguns estudos ndo demostraram beneficios da EENM{" % 97 Curiosamente,
alguns deles ndo aplicaram a EENM t&o cedo como em nosso estudo. Wollersheim et al.
201977 iniciaram a intervencdo com EENM 72 horas ap6s a admissdo na UTI e o grupo que
foi estimulado ndo apresentou melhor forca muscular. Kho et al. 20159, iniciou a EENM
somente em pacientes com 7 dias na UTI ou pelo menos 4 dias em VM, e também ndo
demonstraram melhora da for¢ca de membros inferiores na alta hospitalar.

Similar ao presente estudo, Fossat et al. 2018("® iniciou o tratamento por EENM
em pacientes criticos com média de 30 horas apds a admissdo na UTI e ndo encontrou
melhores resultados nos pacientes estimulados. Eles levantaram a hipdtese de que 0s
musculos estavam em uma fase catabdlica e isso pode ter interferido na eficacia da
eletroestimulago®. Como neste estudo utilizou-se o cicloergdmetro adicionalmente a
EENM, outra possibilidade é que a combinacdo das terapias possa ter sobrecarregado 0s
masculos. Mais pesquisas sdo necessarias para avaliar o melhor momento de inicio de
tratamento, a associacao destas terapias e 0s melhores protocolos de eletroestimulagéo.

Outro fator importante a se considerar é a populacdo dos diferentes estudos em
EENM. No presente estudo, ndo excluimos pacientes com acidente vascular cerebral e
traumatismo cranioencefalico, visto que esses diagnosticos sdo prevalentes na maioria das
UTIs. Como os pacientes neuroldgicos podem permanecer sedados por um periodo mais
longo, essa populacdo pode se beneficiar com a aplicacdo precoce da EENM. Routsi et al.
201074 também incluiu pacientes neurologicos em seu estudo e demonstrou que a EENM
preveniu o desenvolvimento de polineuromiopatia de doenca critica e resultou em menor
duracdo do desmame ventilatorio. Diferentemente do estudo de Fossat et al. 2018("®, em que
ndo foram encontrados resultados benéficos no grupo eletroestimulado, mas os pacientes
neuroldgicos foram excluidos.

Em pacientes comatosos, um estudo avaliou o impacto da aplicacdo unilateral de
eletroestimulacdo duas vezes ao dia no musculo quadriceps de 6 pacientes criticos totalmente
sedados por 7 dias?. Enquanto que na coxa ndo estimulada houve perdas de fibras
musculares tipo 1 e tipo 2, no lado estimulado n3o foi encontrado atrofia muscular®.
Diferente do presente estudo, nesta pesquisa 0s pacientes foram eletroestimulados
unilateralmente e 0 membro inferior contralateral foi utilizado como controle, o que pode ter
gerado esta discrepancia nos resultados.

Dois outros estudos randomizados realizados com a estimulacdo de extremidades
inferiores em pacientes criticos demonstraram que 0s grupos estimulados apresentavam uma

maior espessura da camada muscular( 7, No estudo de Gruther et al. 20107, foi utilizado
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um protocolo similar ao presente estudo, porém os pacientes foram divididos em agudos e
cronicos, e esta diferenciacdo pode ter gerado resultados mais especificos. J& no estudo de
Gerovasili et al. 200972, os pacientes também foram estimulados por um periodo similar,
porém o tempo on era de 12 segundos e o tempo off era de 6 segundos, o que seria
praticamente o oposto do protocolo do presente estudo (tempo on 5 segundos e tempo off 10
segundos). Em contraste, um estudo realizado com pacientes com choque séptico observou
que EENM realizada por 7 dias consecutivos nos muasculos quadriceps ndo foi capaz de
impedir a reducio da massa muscular®®. Esta divergéncia de resultados em pacientes com o
mesmo quadro clinico mostra, mais uma vez, a necessidade de mais pesquisas com
padronizacdo dos pardmetros instituidos na aplicacdo da EENM.

Em outro estudo com pacientes sépticos, foram avaliados 16 individuos que
foram estimulados nos musculos biceps braquial e vasto medial (quadriceps) em um lado do
corpo™. Os resultados mostraram que o lado estimulado apresentou maior forca muscular
quando comparado ao lado ndo estimulado®. Estes achados corroboram com os resultados
do presente estudo, em que dentre a heterogeneidade de diagndsticos, cerca de 43-49% dos
pacientes apresentaram sepse na admissao.

Estudos anteriores ja demonstraram que quando combinado com um protocolo de
exercicios, a EENM pode apresentar desfechos positivos’®. Um ensaio clinico dividiu
pacientes criticos em quatro grupos: 1) fisioterapia convencional, 2) exercicios padronizados,
3) EENM e 4) exercicios padronizados + EENM. O grupo que teve a associacdo das duas
técnicas teve uma menor duracio do tempo de VM e do tempo de sedacio(®. Em nosso
estudo, o uso adicional de EENM diminuiu os dias de VM, porém sem diferenca estatistica,
provavelmente devido ao pequeno tamanho da amostra. Outros estudos anteriores ja
mostraram que a EENM pode acelerar o desmame ventilatorio* %), Embora tenhamos usado
uma duracdo da sessdo de EENM semelhante (60 minutos em nosso estudo vs. 55 minutos no
estudo de Routsi et al.), a contracdo muscular diaria em nosso estudo durou aproximadamente
33% menos (considerando o protocolo de EENM), o que também pode ter influenciado nos
efeitos da EENM na VM),

Quanto a ICU-AW, sabe-se que é um preditor de aumento do tempo de VM e de
permanéncia na UTI®®, No presente estudo, o grupo MP+EENM apresentou menor
incidéncia de ICU-AW, o que corrobora com estudos prévios("®. Estes pacientes tiveram um
tempo de internacdo hospitalar mais curto, o que também é consistente com um estudo piloto
que avaliou o efeito da EENM no quadriceps de pacientes criticos®®. Estes achados reforcam

0 conceito de que a fraqueza muscular adquirida durante a internagdo pode retardar a
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recuperacio do paciente mesmo apés a alta da UTI®" %), considerando que os pacientes do
grupo MP apresentaram um maior tempo de internacdo hospitalar. Alem disso, estes dados
demonstram que a resposta @ EENM vai além dos grupos musculares diretamente
estimulados e se propaga a outros desfechos clinicos.

N&o demonstramos diferencas entre os grupos em relacdo a qualidade de vida,
medida pela escala EQ-5D. Outros estudos utilizaram a escala SF-36% %) para medir a
influéncia da MP na qualidade de vida de pacientes criticos, mas também ndo obtiveram
resultados significativos. Além disso, o uso adicional de NMES resultou em melhor estado
funcional, mas ndo foi suficiente para diminuir a incidéncia de delirium ou melhorar a
independéncia do paciente nas atividades avaliadas pelo indice de Barthel.

Adicionalmente, durante a internagcdo na UTI, a ocorréncia de delirium é frequente
em pacientes criticos, e pode ser associado a um maior tempo de internagdo na UTI e
hospitalar®®, maior tempo de ventilagdo mecanica®®V e consequentemente, um aumento da
mortalidade®V. Alguns estudos demonstraram uma ligagdo entre delirium e declinio
funcional@ 102 103 pDevido a sua associacdo com desfechos desfavoraveis, ¢ muito
importante que sejam definidas intervencdes que possam alterar seu curso®®. E recomendado
que estas intervencbes sejam farmacologicas como a preferéncia pelo uso de
dexmedetomidina em conjunto com despertar diario ou ndao farmacoldgicas, como por
exemplo, a MP®%, No estudo de Schweickert et al. 2009“%, uma estratégia que consistia na
interrupcao da sedacdo e a intervencao de fisioterapia e terapia ocupacional nos primeiros dias
da doenca critica resultou em melhores resultados funcionais na alta hospitalar e menor
duracdo do delirium. No presente estudo, apesar do uso adicional de EENM ter resultado em

um melhor status funcional, ndo foi suficiente para diminuir a incidéncia de delirium.

5.5 Marcos motores e dose de mobilidade

Em nossa amostra, com algum tipo de suporte, cerca de 56-61% dos pacientes
sobreviventes conseguiram ficar em posicdo ortostatica pelo menos uma vez durante a
internacdo na UTI e cerca de 34-43% conseguiram deambular, em ambos os grupos. Estes
dados sdo semelhantes ao observado por Burtin e colaboradores “® em que na alta da UTI, a
maioria dos pacientes em ambos 0s grupos ainda eram incapazes de levantar-se ou andar

independentemente.
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Pela anélise obtida nas curvas de kaplan-meier, o grupo MP+EENM atingiu o
marco motor “ortostatismo” primeiro. Esses dados reforcam a hipdtese de que a terapia com
EENM pode ter acelerado a recuperagio do estado funcional°®.

Apesar dos pacientes do grupo MP+EENM apresentarem maiores valores nas
avaliagdes funcionais e levarem menos dias para ficar em posi¢do ortostatica durante a
internacdo na UTI, ndo foram encontradas diferencas significativas entre os grupos em relacéo
a quantidade de pacientes que atingiram cada marco motor. Isto pode ser explicado pelo fato
das escalas funcionais utilizadas (FSS-1CU e PFIT) abordarem os graus de dependéncia com
uma maior sensibilidade em cada uma das tarefas propostas, o que gera resultados mais
especificos“®. Como por exemplo, na escala FSS-ICU, o paciente que fica de pé ou se levanta
de uma posicdo sentada sem assisténcia recebe pontuacdo 7, enquanto o paciente que precisa
de assisténcia maxima quando se levanta de uma posicdo sentada obtém uma pontuacdo 2.
Neste caso, ambos 0s pacientes ficaram de pé, mas ha uma diferenca de 5 pontos entre eles
quando considerado o grau de independéncia e a necessidade de suporte, e isso pode impactar

diretamente na especificidade dos dados coletados e na qualidade de vida do paciente®® 5783,

5.6 Limitacdes

Primeiramente, este estudo ndo foi cego e, portanto, um viés potencial esta
associado aos medicos, enfermeiros, fisioterapeutas, e outros profissionais de salde que
tratavam dos pacientes em ambos os bracos do estudo. Em segundo lugar, o tamanho da
amostra e a heterogeneidade diagndstica dos pacientes ndo permitiram definir um grupo
especifico de individuos nos quais a associacdo da MP+EENM seria mais benéfica, apesar de
nossos resultados demonstrarem que ela pode ser aplicada em uma UTI geral. Terceiro, ndo
realizamos nenhuma medida ndo-volitiva para determinar a forca muscular, o que pode ter
selecionado os pacientes que cooperaram com 0s testes utilizados.

Apesar destas limitacdes, este projeto apresentou evidéncias de que a associagdo
da EENM a um protocolo de MP pode melhorar a forca muscular, desfechos funcionais e até
mesmo, diminuir os dias de internacao hospitalar. Este é o primeiro estudo que mostrou que a
associacdo da EENM a MP pode ser responsavel por desfechos funcionais positivos em
pacientes criticos. Estudos futuros podem esclarecer os efeitos destas terapias associadas e o

guanto podem interferir em desfechos a longo prazo.
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6 Conclusdes

Concluimos que a aplicagdo precoce da EENM adicionalmente a um protocolo de
MP, a partir do primeiro dia de internagdo na UTI, promoveu melhores resultados funcionais
em pacientes criticos no primeiro dia acordado, na alta da UTI e na alta hospitalar.
Adicionalmente, esses pacientes também levaram menos tempo para se levantar pela primeira
vez durante a internagdo na UTI, tiveram um menor tempo de internagdo hospitalar, menor
incidéncia de ICU-AW e maior forca muscular nos trés momentos avaliados. Esses resultados
demonstram que a realizacdo de EENM associada a MP é benéfica e factivel de ser realizada
em pacientes criticos. Assim, ainda é necessario o desenvolvimento de grandes ensaios
clinicos de alta qualidade nesta area, com o objetivo de propor um padrdo de uso destas

terapias.
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ANEXOS

ANEXO A — Escala FSS-ICU

Escala de Estado Funcional em Unidade de Terapia Intensiva (Functional
Status Score for the Intensive Care Unit - FSS-ICU) — Traducao Brasileira

Recomendaco6es Gerais para Avaliacao:

A escala FSS-ICU deve ser utilizada para graduar somente o desempenho fisico do paciente. O
avaliador podera auxiliar com o manejo de dispositivos médicos e/ou equipamentos, assim como
supervisionar os sistemas de monitorizagao dos pacientes. Esta forma de assisténcia do avaliador
nao devera ser considerada quando graduarmos o desempenho fisico do paciente.

e Exceto em casos especificos (como por exemplo, deambulagdo ou mobilidade por cadeira
de rodas, onde para se graduar o desempenho permite-se 2 avaliadores), a graduagéo da
FSS-ICU deve ser baseada em um Unico avaliador que fisicamente auxilia ou supervisiona
o paciente para cada tarefa proposta. A graduacdo da FSS-ICU deve ser realizada sem o
uso de dispositivos que auxiliem o paciente a levantar.

e A graduacgdo deve ser baseada em como a tarefa proposta é executada na sessédo em que

o teste é realizado, e ndo como o avaliador observou como o paciente a realizou no
passado, ou antecipar se o paciente pode ser capaz de executa-la.

Instrucoes Especificas para Graduacao:

Para cada tarefa descrita nas paginas seguintes, passe o valor para a tabela abaixo. Para cada
tarefa, os valores minimo e maximo sao 0 e 7, respectivamente. O “Valor Total” sera a soma dos
itens 1 a 5, apresentando um valor minimo e maximo de 0 e 35, respectivamente.

Se a(s) tarefa(s) néo foi realizada por outra razéo que nao seja a fraqueza (como exemplo recusa
do paciente, ou o equipamento médico do paciente evita a realizagdo da tarefa), use o seguinte
método para graduar:

1) Se < 2 tarefas nao foram realizadas por essas razdes, utilize o valor médio dos itens que
foram completados para graduar 1 ou 2 tarefas néo realizadas.

2) Se > 2 tarefas nao foram realizadas por essas razées, somente as tarefas completadas
poderao ser graduadas e o valor total da FSS-ICU nao podera ser calculado.

Tarefa Valor
1. Rolar
2. Transferéncia da posicao
supina para sentada
3. Transferéncia da posicao
sentada para posicao de pé
4. Sentar na beira da cama
5. Andar
Valor Total (soma dos valores)

Este trabalho, criado por Vinicius Z. Maldaner da Silva , PT, PhD; Fernando S. Guimaraes
PT, PhD; Dale M. Needham MD, PhD; Jennifer M. Zanni, PT, PhD; Mariela Pinedo, BA; e Johns Hopkins
University Outcomes Group after Critical Illness & Surgery (OACIS) Group, esta licenciado sob uma
Licenga Atribuicdo-Nao Comercial-Sem Deriva¢des 4.0 Internacional. Para ver uma copia desta licenca
visite http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/deed.pt_BR.



Descricoes

1 — Rolar

O paciente precisa de ajuda para se virar na cama?

[Nota: Coloque a cama tao plana quanto seguramente possivel para o paciente]

Nao:

Sim:

>

Y

Y

O paciente consegue rolar sem usar a grade da cama ou outro objeto para
puxar? Se sim, marque 7.

O paciente precisa da grade da cama ou algum objeto para rolar na cama? Se
sim, marque 6.

O paciente precisa de incentivo verbal ou orientagéo para rolar, mas é
fisicamente capaz de rolar na cama sem assisténcia (o paciente pode utilizar a
grade da cama ou algum objeto como ajuda caso necessario)? Se sim, marque
5.

O paciente requer assisténcia minima (definida como um paciente que realiza
75% ou mais do trabalho total) para rolar na cama? Se sim, marque 4.

O paciente requer assisténcia moderada (definida como um paciente que realiza
entre 26-74% do trabalho total) para rolar na cama? Se sim, marque 3.

O paciente requer assisténcia maxima (definida como um paciente que realiza
25% ou menos do trabalho total) para rolar na cama? Se sim, marque 2.

O paciente € completamente dependente para se virar (definido como a tarefa
“rolar” sendo realizada, mas o paciente néo sendo capaz de ajudar em todo o
processo)? Se sim, marque 1.

O paciente é incapaz de tentar ou completar a tarefa “rolar” por fraqueza
muscular? Se sim, marque 0.

Se a tarefa nao foi realizada por alguma outra razéo que nao seja fraqueza
(como por exemplo, recusa do paciente ou o equipamento médico evita a
realizacao da tarefa), ndo pontuar.

@ Este trabalho, criado por Vinicius Z. Maldaner da Silva , PT, PhD; Fernando S. Guimaraes
PT, PhD; Dale M. Needham MD, PhD; Jennifer M. Zanni, PT, PhD; Mariela Pinedo, BA; e Johns Hopkins
University Outcomes Group after Critical Illness & Surgery (OACIS) Group, esta licenciado sob uma
Licenga Atribuicdo-Nao Comercial-Sem Deriva¢des 4.0 Internacional. Para ver uma copia desta licenca
visite http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/deed.pt_BR.
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2 - Transferéncia da posicao supina para a posicao sentada:

O paciente precisa de assisténcia para se sentar partindo de uma posicao deitada?

[Nota: Coloque a cama tao plana quanto seguramente possivel para o paciente]

Nao:

Sim:

» O paciente consegue ir de uma posi¢ao deitada para uma posigao sentada
sozinho, sem se segurar na grade da cama ou em outro objeto para apoio? Se
sim, marque 7.

» O paciente consegue ir de uma posicao deitada para uma posigao sentada
sozinho, mas precisa se segurar na grade da cama ou em outro objeto para
apoio? Se sim, marque 6.

» O paciente precisa de incentivo verbal ou orientagao para ir de uma posigao
deitada para uma posicao sentada, apesar de ser fisicamente capaz de realizar a
tarefa sem assisténcia (ele pode usar a grade da cama ou outro objeto para
ajuda-lo, se necessario)? Se sim, marque 5.

» O paciente precisa de assisténcia minima para ir de uma posicao deitada
para uma posigao sentada (definida como um paciente que realiza 75% ou mais
do trabalho total)? Se sim, marque 4.

» O paciente precisa de assisténcia moderada para ir de uma posi¢éo deitada
para uma posigao sentada (definida como um paciente que realiza entre 26-74%
do trabalho total)? Se sim, marque 3.

» O paciente precisa de assisténcia maxima para ir de uma posigao deitada
para uma posicéo sentada (definida como o paciente que realiza 25% ou menos
do trabalho total)? Se sim, marque 2.

» O paciente é completamente dependente ou incapaz de ajudar no esforgo
para ir de uma posigao deitada para uma posigao sentada (definido como a
tarefa “transferéncia de supino para sentado” sendo realizada, mas o paciente
nao sendo capaz de ajudar em todo o processo)? Se sim, marque 1.

» O paciente é incapaz de tentar ou completar a tarefa “transferéncia de supino
para sentado” por fraqueza muscular? Se sim, marque 0.

» Se a tarefa nao foi realizada por alguma outra razéo que nao seja fraqueza
(como por exemplo, recusa do paciente, ou o equipamento médico do paciente
evita a realizagao da tarefa), ndo pontuar.

@ Este trabalho, criado por Vinicius Z. Maldaner da Silva , PT, PhD; Fernando S. Guimaraes
PT, PhD; Dale M. Needham MD, PhD; Jennifer M. Zanni, PT, PhD; Mariela Pinedo, BA; e Johns Hopkins
University Outcomes Group after Critical Illness & Surgery (OACIS) Group, esta licenciado sob uma
Licenga Atribuicdo-Nao Comercial-Sem Deriva¢des 4.0 Internacional. Para ver uma copia desta licenca
visite http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/deed.pt_BR.
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3 - Transferéncia da posicao sentada para a posicao de pé:

O paciente precisa de assisténcia para ficar de pé partindo de uma posicao sentada?

[Nota: as transferéncias podem ocorrer partindo de qualquer superficie com altura razoavel e
habitual, incluindo a cama, cadeira, etc.]

Nao:

Sim:

>

v

O paciente fica de pé ou se levanta de uma posigao sentada sem usar os bragos
da cadeira ou um objeto para apoio? Se sim, marque 7.

O paciente precisa dos bragos da cadeira ou de um objeto de apoio para se
levantar? Se sim, marque 6.

O paciente precisa de incentivo verbal ou orientagdo para se levantar de uma
posigado sentada, mas pode fazé-lo sem ajuda fisica (o paciente pode usar os
bracos da cadeira ou outro objeto para ajuda-lo, se necessario)? Se sim, marque
5.

O paciente precisa de assisténcia minima quando se levanta de uma posigéao
sentada (definida como um paciente que realiza 75% ou mais do trabalho total)?
O paciente pode usar os bragos da cadeira, se necessario. Se sim, marque 4.

O paciente precisa de assisténcia moderada quando se levanta de uma posigao
sentada (definida como um paciente que realiza entre 26-74% do trabalho total)?
Se sim, marque 3.

O paciente precisa de assisténcia maxima quando se levanta de uma posigao
sentada (definida como o paciente realizando 25% ou menos do trabalho total)?
Se sim, marque 2.

O paciente é completamente dependente ou incapaz de ajudar na tarefa de se
levantar de uma posigao sentada (definido como a tarefa “transferéncia da
posigcao sentada para a posigao de pé” sendo realizada, mas o paciente nao
sendo capaz de ajudar em todo o processo)? Se sim, marque 1.

O paciente é incapaz de tentar ou completar a tarefa “transferéncia da posigao
sentada para a posi¢ao de pé” por fraqueza muscular? Se sim, marque 0.

Se a tarefa nao foi realizada por alguma outra razéo que nao seja fraqueza
(como por exemplo, recusa do paciente, ou o equipamento médico do paciente
evita a realizagéo da tarefa), ndao pontuar.

@ Este trabalho, criado por Vinicius Z. Maldaner da Silva , PT, PhD; Fernando S. Guimaraes
PT, PhD; Dale M. Needham MD, PhD; Jennifer M. Zanni, PT, PhD; Mariela Pinedo, BA; e Johns Hopkins
University Outcomes Group after Critical Illness & Surgery (OACIS) Group, esta licenciado sob uma
Licenga Atribuicdo-Nao Comercial-Sem Deriva¢des 4.0 Internacional. Para ver uma copia desta licenca
visite http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/deed.pt_BR.
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4 - Sentar na beira da cama:

O paciente precisa de assisténcia para sentar na beira da cama?

[Nota: ndo ha tempo determinado para esta tarefa]

Nao:

Sim:

A\

O paciente consegue sentar na beira da cama sozinho com suas maos livres e
sem segurar na grade ou em outro objeto para ajuda? Se sim, marque 7.

O paciente precisa usar suas maos ou a grade da cama para se equilibrar
quando senta sozinho na beira da cama? Se sim, marque 6.

O paciente precisa de incentivo verbal ou orientagao para sentar na beira da
cama, mas é fisicamente capaz de fazé-lo sozinho (pode usar a méo para se
equilibrar se necessario)? Se sim, marque 5.

O paciente precisa de assisténcia minima para sentar na beira da cama (definido
como um paciente que realiza 75% ou mais do trabalho total)? Se sim, marque
4.

O paciente precisa de assisténcia moderada para sentar na beira da cama
(definido como um paciente que realiza entre 26-74% do trabalho total)? Se sim,
marque 3.

O paciente precisa de assisténcia maxima para sentar na beira da cama
(definida como o paciente realizando 25% ou menos do trabalho total)? Se sim,
marque 2.

O paciente é completamente dependente ou incapaz de ajudar para se sentar na
beira da cama (definido como a tarefa “sentar na beira da cama” sendo realizada
mas o paciente ndo sendo capaz de ajudar em todo o processo)? Se sim,
marque 1.

O paciente € incapaz de tentar ou completar a tarefa “sentar na beira da cama”
por fraqueza muscular? Se sim, marque 0.

Se a tarefa néo foi realizada por alguma outra razdo que nao seja fraqueza
(como por exemplo, recusa do paciente, ou o equipamento médico do paciente
evita a realizagao da tarefa), ndo pontuar.

@ Este trabalho, criado por Vinicius Z. Maldaner da Silva , PT, PhD; Fernando S. Guimaraes
PT, PhD; Dale M. Needham MD, PhD; Jennifer M. Zanni, PT, PhD; Mariela Pinedo, BA; e Johns Hopkins
University Outcomes Group after Critical Illness & Surgery (OACIS) Group, esta licenciado sob uma
Licenga Atribuicdo-Nao Comercial-Sem Deriva¢des 4.0 Internacional. Para ver uma copia desta licenca
visite http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/deed.pt_BR.
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5 - Andar:

O paciente precisa de ajuda para andar 150 pés (45 m)?

[Nota: Acompanhar o paciente com uma cadeira de rodas ou ajudar com o equipamento médico
durante a deambulagéo nao deve ser considerado como uma segunda pessoa auxiliando a

tarefa]

Nao:

Sim:

>

O paciente consegue andar 150 pés (45 m) sem o uso de equipamento de

assisténcia, tais como bengala, andador, muletas ou o uso de apoios ou proteses?
Se sim, marque 7.

>

O paciente consegue andar 150 pés (45 m), mas requer o uso de equipamento

de assisténcia, tais como bengalas, andador, muletas ou o uso de apoios ou
préteses? Se sim, marque 6.

>

A\

O paciente precisa somente de supervisdo ou incentivo verbal para andar 150
pés (45 m) sem ajuda fisica (o paciente pode usar um equipamento de
assisténcia, se necessario)? Se sim, marque 5.

O paciente consegue andar ao menos 150 pés (45 m) com assisténcia minima
de somente uma pessoa (definida como um paciente que realiza 75% ou mais
do esforgo para andar)? Se sim, marque 4.

O paciente consegue andar ao menos 150 pés (45 m) com assisténcia
moderada de somente uma pessoa (definida como um paciente capaz de
realizar entre 50% e 74% do esforgo para andar)? Se sim, marque 3.

O paciente consegue andar ao menos 50 pés (15 metros) com assisténcia de
somente uma pessoa? Se sim, marque 2.

O paciente consegue andar menos de 50 pés (15 metros) com assisténcia de
uma pessoa ou precisa da assisténcia de duas pessoas para ajuda-lo
fisicamente a andar qualquer distancia? Se sim, marque 1.

O paciente é incapaz de tentar ou completar a tarefa “andar” por fraqueza
muscular? Se sim, marque 0.

Se a tarefa nao foi realizada por alguma outra razéo que nao seja fraqueza
(como por exemplo, recusa do paciente, ou o equipamento médico do paciente
evita a realizagéo da tarefa), ndao pontuar.

@ Este trabalho, criado por Vinicius Z. Maldaner da Silva , PT, PhD; Fernando S. Guimaraes
PT, PhD; Dale M. Needham MD, PhD; Jennifer M. Zanni, PT, PhD; Mariela Pinedo, BA; e Johns Hopkins
University Outcomes Group after Critical Illness & Surgery (OACIS) Group, esta licenciado sob uma
Licenga Atribuicdo-Nao Comercial-Sem Deriva¢des 4.0 Internacional. Para ver uma copia desta licenca
visite http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/deed.pt_BR.
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Mobilidade com a cadeira de rodas:

O paciente precisa de ajuda para conduzir a cadeira de rodas em uma superficie plana por
150 pés (45 metros)?

[Nota: Ajudar com o equipamento médico (por exemplo, suporte para medicagéo intravenosa,
monitorizagdo cardiaca, etc.) enquanto o paciente conduz a cadeira de rodas ndo deve ser
considerado como uma segunda pessoa auxiliando a tarefa)

Nao:

Sim:

>

A7

O paciente pode conduzir a cadeira de rodas de forma segura por 150 pés (45
metros) sem supervisao ou ajuda fisica? Se sim, marque 6.

O paciente requer apenas supervisdo ou incentivo verbal para conduzir a cadeira
de rodas de forma segura por 150 pés (45 metros) sem ajuda fisica? Se sim,
marque 5.

O paciente consegue conduzir a cadeira de rodas de forma segura por no
minimo 150 pés (45 metros) apenas com assisténcia ocasional minima (definida
como a capacidade do paciente para realizar mais de 75% da tarefa) de uma
pessoa, como por exemplo, para girar ou negociar limites? Se sim, marque 4.

O paciente consegue conduzir a cadeira de rodas de forma segura por no
minimo 150 pés (45 metros) com assisténcia moderada de apenas uma pessoa
(definido como a capacidade do paciente para realizar 50 a 74% da tarefa)? Se
sim, marque 3.

O paciente consegue conduzir a cadeira de rodas de forma segura por ao menos
50 pés (15 metros) com a assisténcia de apenas uma pessoa? Se sim, marque
2.

O paciente consegue conduzir a cadeira de rodas de forma segura por menos de
50 pés (15 metros) com a assisténcia de uma pessoa ou requer a assisténcia de
duas pessoas para auxiliar fisicamente a conduzir a cadeira de rodas em
qualquer distancia? Se sim, marque 1.

O paciente é incapaz de tentar ou completar a tarefa “mobilidade com a cadeira
de rodas” por fraqueza muscular? Se sim, marque 0.

Se a tarefa nao foi realizada por alguma outra razdo que néao seja fraqueza
(como por exemplo, recusa do paciente, ou o equipamento médico do paciente
evita a realizagéo da tarefa), ndao pontuar.

@ Este trabalho, criado por Vinicius Z. Maldaner da Silva , PT, PhD; Fernando S. Guimaraes
PT, PhD; Dale M. Needham MD, PhD; Jennifer M. Zanni, PT, PhD; Mariela Pinedo, BA; e Johns Hopkins
University Outcomes Group after Critical Illness & Surgery (OACIS) Group, esta licenciado sob uma
Licenga Atribuicdo-Nao Comercial-Sem Deriva¢des 4.0 Internacional. Para ver uma copia desta licenca
visite http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/deed.pt_BR.
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ANEXO B — Escala PFIT

Marcacao do Teste de Fungio Fisica na unidade de terapia intensiva (PFIT)

O PFIT éuma bateria de medidas de desfechos envolvendo 4 componentes: assisténcia
do sentar para levantar; cadéncia da marcha estaciondria (marcha no local); forga para
flexdo de ombro e extensdo de joelho. O PFIT foi desenvolvido como uma medida de
desfecho para avaliar e prescrever a reabilitagdo em pacientes com doengas criticas.
Pacientes estéo frequentemente muito doentes e em ambiente imprdprio para realizar
medidas funcionais como o teste de caminhada de 6 minutos ou teste timed up to go
(TUG) e ndo capaz de responder questdes especificas como no indice de Barthel .

Componentes do PFIT:

Assisténcia (sentar para levantar)
Cadéncia (passos/minuto)

Ombro (forga de flexao)

Joelho (forga de extensio)

Performance do teste

A percepgdo subjetiva do esforgo (RPE) avaliada pela escala modificada de BORG, a
saturagdo de oxigénio (SPO2), frequéncia cardiaca e pressdo arteria media séo
monitoradas durante o teste e trei namento.

Preparagao

e Colocar o paciente forado leito (OOB).

e Sentar o paciente na cadeira.

e O paciente deve ser assistido se requerido para mover em diregdo a beirada
cadeiraparaque el e possa ser capaz de tentar ficar em pé.

e Pacientes devem ser informados sobre o que consiste o teste, e as seguintes
instrucdes padronizadas paraa marcha no loca devam ser lidas.

e  “Uma vez que vocé esteja na posi¢ido em pé, nos solicitaremos para
marchar no chao. Nés gostariamos que vocé marchasse no chao o maior
tempo que vocé puder. Nés iremos gravar quanto tempo vocé andou e
quantos passos vocé fez. Este teste € desenvolvido para gravar sua
capacidade méxima de exercicio, portanto € muito importante que vocé
marche no chdo pelo maior tempo que vocé possivel mente possa.

e SeAplicavel, (i.ereteste) , entdo: “ Da ultimavez que ve fez o teste, vocé
andoupor____ efez  passos.”

e Dé incentivo padronizado a cada 10 segundos. “Continue o mdximo que
vocé puder, Vocé estd indo bem, Bem feito”.

Componente sentar-levantar (_realizado primeiro)
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Se o paciente € incapaz de sentar fora do leito (OOB) o paciente pode fazer o
sentar-levantar na beirada cama. Para padronizar o teste a altura dacadeira/cama
devera ser gjustada para que os pés do paciente estejam apoiados no chdo com
seus joel hos fletidos a 90 graus. A distancia da cadeira/camapara o ch@o e o uso
de descanso dos bragos devera ser registrado.

Solicitar ao paciente para ficar em pé. Nenhuma assisténcia devera ser dada ai
menos que o paciente € incapaz de transferir para a posigdo em pé. Uma pessoa
entdo devera gjudar, e se isso for insuficiente, a segunda pessoa devera entdo
assistir (ajudar) a transferéncia paraa posicéo em pé.

O nivel de assi sténcia requerida para transferir da posigao sentada para em pé
deveraser registrada.

Componente da marcha no local (marcha estaciondria) (MOS)

e Uma vez que o paciente tenha sido assistido para a posi¢éo em pé, o
componente MOS devera ser registrado o mais precoce possivel.

e Instrua o paciente que quando vocé disser “Comece” vocé quer que ele
marche o maior tempo possivel antes de coloca-loem pé.

e Instrua o paciente para “comegar” o componente MOS e registre o
nimero de passos dados (1 passo = quando o pé do paciente (direitoou
esquerdo) entra em contato com o ch&o) e o tempo gasto (em segundos).

e Uma vez que o paciente parar por mais que 2 segundos (i.e sem novos
passos em 2 segundos) o teste devera ser cessado e 0 paciente assistido
(serequerido) pararetornar a posi¢ado sentada na cadeira.

e Registre aRPE do paciente ao completar o componente MOS

o FEfeito teto — se fizer 80 passos/minuto — pode parar ou pare depois 5
mi nutos

Teste de forca de membros superiores e inferiores

e Uma vez que o paciente retornou a posic¢ao sentada, o teste de forca de
flexdo de ombro bilateral e extensdo de joelho bilateral devem ser
realizados uma vez que o paciente tenha tido amplo tempo de descanso.

e Forgamuscular deve ser graduada de acordo com a escalaOxford

Escala de Graduagao Oxford
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0 Sem contragao visivel

1 Tremor de contragdo (sem movimento do membro)
2 Movimento ativo com eliminagdo da gravidade

3 Movimento ativo contra a gravidade

4 Movimento ativo contra gravidade e resisténcia

5 Forga Normal

e A flexdo bilateral de ombro deve ser realizada inicialmente. Movimento
ativo livre deve ser avaliado primeiro, e entdo a resisténcia sera aplicada
durante a amplitude de movimento, resistindo no cotovelo onde a
resisténcia € requerida. Forga muscular deve ser registrada para cada
braco. Registre o maior valor de forga marcado na planilha de registro.

e Extensdo de joelho deve ser resistida no tornozelo onde a resisténcia é
requerida para avaliagdo. Forga deve ser registrada em cada perna.

e A forcade flexdo de ombro e extensdo de joel ho pode ser avaliadacom o
paciente sentado na cama se o paciente for incapaz de OOB.

Escore da PFIT

Um escore ordina € obtido de 12 (ie. Adicione score de 3 para os 4 itens)
conforme aTabela 1 abaixo

Tabela1: Escore PFIT

Assisténcia Cadéncia Forga no Forga no joelho | TOTAL
ombro

(sentar para (Passos por (Extensdo de

levantar) minuto) (Flexdo de Joelho)
ombro)

O=incapaz O=incapaz 0=Grau 0,1, 2 0=Grau 0, 1, 2

1=assisténcia x2 1=>0-49 1=Grau 3 1=Grau 3

2=assisténcia x 1 2=50-<80 2=Grau 4 2=Grau 4

3 = nenhuma 3=80+ 3=Grau5 3=Grau5

assisténcia
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ANEXO C - Escala MRC

Tabela 1 — Escore do Medical Research Council (MRC)
Movimentos avaliados
B Abducio do ombro
B Flexio do cotovelo

B Extensio do punho

B Flexio do quadril

B Extensao do joelho

B Dorsiflexio do tornozelo

Grau de forca muscular

B 0 = Nenhuma contracio visivel

B | = Contragdo visivel sem movimento do segmento
M 2 = Movimento ativo com eliminagio da gravidade
B 3 = Movimento ativo contra a gravidade

B 4 = Movimento ativo contra a gravidade e resisténcia
M 5 = Forca normal

Consistc em scis movimentos avaliados bilatcrais ¢ grau de forga mus-
cular para cada movimento entre 0 (paralisia total) ¢ 5 (forga muscular
normal). A pontuagio total varia de 0 (tetraparesia completa) a 60 (forga
muscular normal). Fonte: Adaptado de De Jonghe ct al. (2005).€




ANEXO D — Indice de Barthel

ATIVIDADE

PONTUAGAO

ALIMENTAGAO

0 = incapacitado

5 = precisa de gjuda para cortar, passar manteiga, etc, ou
dieta modificada

10 = independente

BANHO
0 = dependente
5 = independente (ou no chuveiro)

ATIVIDADES ROTINEIRAS
0 = precisa de ajuda com a higiene pessoa
5 = independente rosto/cabel o/dentes/barbear

VESTIR-SE

0 = dependente

5 = precisa de gjuda mas consegue fazer uma parte sozinho
10 = independente (incluindo botdes, zipers, |agos, etc.)

INTESTINO

0 = incontinente (necessidade de enemas)
5 = acidente ocasiona

10 = continente

SISTEMA URINARIO

0 = incontinente, ou cateterizado e incapaz de manejo
5 = acidente ocasiona

10 = continente
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USO DO TOILET

0 = dependente

5 = precisa de dguma gjuda parcia

10 = independente ( pentear-se, limpar-se)

TRANSFERENCIA (DA CAMA PARA A CADEIRAE
VICE VERSA)

0 = incapacitado, sem equilibrio paraficar sentado

5 = muita gjuda (uma ou duas pessoas, fisica), pode sentar
10 = pouca gjuda (verbal ou fisica)

15 = independente

MOBILIDADE (EM SUPERFICIES PLANAS)

0 =imovel ou < 50 metros

5 = cadeira de rodas independente, incluindo esquinas, > 50
metros

10 = caminha com a gjuda de uma pessoa (verba ou fisica) >
50 metros

15 = independente (mas pode precisar de alguma gjuda;
como exemplo, bengala) > 50 metros

ESCADAS

0 = incapacitado

5 = precisade gjuda (verbal, fisica, ou ser carregado)
10 = independente
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PONTUAGAO

TOTAL (0-100):

Orientacoes:

1. A pontuacéo na Escala Barthel refere-se ao que os sujeitos fazem e ndo a0 que eles
recordam ter feito um dia.

2. Seu principal objetivo é saber sobre o grau de independéncia em relagdo a qualquer tipo
de agjuda (fisicaou verba).

3. Se o sujeito ndo consegue ler o questiondrio, aguém pode ler 0 mesmo para ele. E
permito que algum amigo ou parente responda pelo sujeito (caso este esteja impossibilitado
de responder).

4. Preferencialmente procure obter respostas relativas as Ultimas 48 horas, dependendo do
caso, pode ser por periodos maiores.

Observagao: esta traducdo encontra-se em processo de validagdo para a lingua
portuguesa. Data: 28 de agosto de 2006.

Traduzido por:

Dr. Guanis de Barros Vilela Junior
Grupo de Pesquisas em Quaidade de Vida e Atividade Fisica
UEPG / METROCAMP
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ANEXO E - Escala EQ-5D

Assinale com uma cruz (assim ¥l), um quadrado de cada um dos seguintes grupos,
indicando qual das afirmagdes melhor descreve o seu estado de satide hoje.

Mobilidade
Nao tenho problemas em andar

Tenho alguns problemas em andar

() Wy N

Estou limitado a ficar na cama

Cuidados Pessoais
N&o tenho problemas com os meus cuidados pessoais

Tenho alguns problemas para me lavar ou me vestir

() Wy

Sou incapaz de me lavar ou vestir sozinho (a)

Atividades Habituais (ex. trabalho, estudos, atividades
domeésticas, atividades em familia ou de lazer)

Nao tenho problemas em desempenhar as minhas atividades habituais

Tenho alguns problemas em desempenhar as minhas atividades habituais

() Wy W

Sou incapaz de desempenhar as minhas atividades habituais

Dor/Mal-estar
N&o tenho dores ou mal-estar

Tenho dores ou mal-estar moderados

ooo

Tenho dores ou mal-estar extremos

Ansiedade/Depressao
Nao estou ansioso(a) ou deprimido(a)

Estou moderadamente ansioso(a) ou deprimido(a)

(N Wy

Estou extremamente ansioso(a) ou deprimido(a)



Para ajudar as pessoas a dizer qudo bom ou mau o seu
estado de satde é nds desenhamos uma escala (semelhante a
um termdmetro) na qual o melhor estado de satide que possa
imaginar ¢ marcado por 100 e o pior estado de saude que
possa imaginar ¢ marcado por 0.

Gostarfamos que indicasse nesta escala quao bom ou mau &,
na sua opinido, o seu estado de satde hoje. Por favor,
desenhe uma linha a partir do quadrado que se encontra
abaixo, até ao ponto da escala que melhor classifica o seu
estado de saude hoje.

O seu estado
de saude

hoje

O melhor estado de
saide imaginavel

100

0

O pior estado de satde
imaginavel
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ABSTRACT

Objective: To evaluate the impact of the additional use of early neuromuscular electrical stimulation
(NMES) to an early mobilization (EM) protocol.

Design: Randomized controlled trial.

Setting: Intensive care unit (ICU) of the Clinical Hospital of Ribeirdo Preto, University of Sdo Paulo,
Brazil.

Patients: One hundred and thirty-nine consecutive mechanical ventilated patients were included in
the first 48 hours of ICU admission.

Interventions: The patients were divided into two groups: EM and EM+NMES. Both groups received
EM daily. In the EM+NMES group, patients received additionally NMES five days a week, per 60
minutes, starting on the first 48 hours of ICU admission until ICU discharge.

Measurements and Main Results: Functional status, muscle strength, ICU and hospital LOS,
incidence of delirium, days on mechanical ventilation, mortality and quality of life were assessed.
Patients in the EM+NMES group presented a significant higher score of functional status measured
by FSS-ICU scale when compared with EM group in the first day awake (21.2 + 6.8 vs. 15.2 £ 8.4, p=
.015), ICU discharge (26.3 + 7.8 vs. 18.9 + 8.6, p = .003), and hospital discharge (29 + 8.8 vs. 24.5
8.7, p = .014), respectively. They also had better functional status measured by the PFIT scale, took
less days to stand up during the ICU stay, had a significant shorter hospital LOS, lower incidence of
ICU-acquired weakness and better global muscle strength.

Conclusions: The additional application of early NMES promoted better functional status outcomes
on the first day awake and at ICU and hospital discharge. The patients on the EM+NMES group also
took fewer days to stand up, had shorter hospital LOS, lower incidence of ICU-acquired weakness and
better muscle strength. Future studies are still necessary to clarify the effects of associated therapies
to EM, specially to assess long-term outcomes.

Key words: critical illness; intensive care units; electrical stimulation; exercise therapy; length of stay;
muscle weakness; physical functional performance.
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INTRODUCTION

Patients in the intensive care unit (ICU) have an increased risk of developing
complications related to hospitalization (1). Several conditions, such as ICU-acquired weakness (ICU-
AW), deep vein thrombosis, cognitive impairments, delirium, nosocomial pneumonia, weaning
failure, and mortality, may be associated with prolonged immobilization, mechanical ventilation
(MV), and sedation (2, 3). The ICU-AW can increase MV duration and the ICU and hospital length of
stay (LOS) (4). Muscle wasting is more significant in the first week of a critical illness (5) and is
influenced by age, sepsis, systemic inflammation, immobilization, bed rest, longer MV and ICU stay
(6). Bed rest affects not only musculoskeletal system, but also cardiovascular and respiratory
systems (2).

Early mobilization (EM), structured physical rehabilitation, provided to critically ill
patients, usually begins in the first days of hospitalization, and evolves from passive range of motion
(ROM) to more complex, functional and resistance exercises (7). EM is a safe and feasible strategy in
the ICU (7) that decreases the incidence of delirium (8, 9), accelerates functional recovery (10, 11),
decreases MV duration (8, 12), improves the quality of life, and reduces ICU and hospital LOS (9, 11,
12). However, some studies did not demonstrate these benefits (13, 14). The heterogeneity of
patient diagnoses, dose of mobility, different EM protocols, and functional scales used may explain
the discrepancy in these findings.

Moreover, most critically ill patients, especially during periods of sedation, may not be
able to produce active muscle contractions. In this phase, besides passive ROM, it is important to
develop additional strategies to prevent the loss of muscle mass such as adequate nutrition, bed
cycling, neuromuscular electrical stimulation (NMES), or the combination of these strategies (15).

As NMES does not require the active cooperation of the patient, it is feasible to be
applied in the ICU, even in patients under sedation. Based on muscle contractions caused by an
electrical impulse (16), NMES can be effective in reducing the loss of muscle mass (17-20) which can

also preserve or increase the muscle strength (21, 22). In a randomized controlled trial, NMES
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improved physical and functional performance in elderly patients hospitalized with pneumonia (23).
A recent metanalysis showed that early implementation of the NMES prevented ICU-acquired
weakness, and decreased MV duration, ICU and hospital LOS. However, NMES did not improve
patient’s functional status during hospitalization (24).

Few studies have evaluated the association of different strategies to prevent ICU-AW
and other conditions related to the ICU stay. Therefore, the purpose of this study was to assess the

effects of EM associated with NMES in critically ill patients.

MATERIALS AND METHODS

Study design and randomization

This randomized controlled trial investigated the additional application of NMES to an
EM protocol in critically ill patients. The protocol was approved by the local research ethics
committee (CAAE: 72872117.2.0000.5440) and registered in the Brazilian Registry of Clinical Trials
(identifier RBR-3w3kmg). Written informed consent was obtained from all patients or their legal
representatives.

Consecutive patients admitted in the ICU between July of 2018 and December of 2019
were screened within the first 48 hours. They were randomized with a 1: 1 allocation ratio in two
groups and stratified by age (18-29 years, 30-59 years, and 60 years or more). Data management was
performed using the Redcap® platform (Research Electronic Data Capture) and the randomization
was done using a computer-generated list (www.sealedenvelope.com). The intervention group
received NMES associated with EM (EM+NMES group). The control group was submitted only to the

EM protocol (EM group). All patients received respiratory physical therapy.

Study setting and patients
The research was performed in ICUs of the Emergency Unit of the Ribeirao Preto Clinical

Hospital, Ribeirdo Preto Medical School, University of Sdo Paulo, with a total of 18 beds for clinical
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and surgical adult patients. Inclusion and exclusion criteria are available at supplemental digital

content 1.

Early mobilization protocol

The same EM protocol was applied in both groups, every day, by the entire ICU multi-
professional staff, coordinated by the physical therapists (supplemental digital content 2). The
rehabilitation was guided to achieve daily functional milestones (sitting on the edge of the bed,

sitting in the armchair, standing up, and walking). Dose of mobilization was also registered (25).

Neuromuscular electrical stimulation protocol

The NMES sessions were performed exclusively by one specialized physical therapist,
once a day for 60 minutes, five days a week, from ICU admission until ICU discharge. The NMES
protocol is available at supplemental digital content 3.

The data collection before and after EM and NMES sessions and the criteria for

interrupting the application of the protocols are available at the supplemental digital content 4.

Outcomes

The following demographic and clinical data were collected: sex, age, comorbidities
(assessed with Charlson's comorbidity index) (26), Simplified Acute Physiology Score 3 (SAPS 3) (27),
Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) (28), ICU and hospital LOS, MV duration, medication
used and incidence of delirium (assessed with CAM-ICU scale) (29). Quality of life was evaluated with
the Euro Quality of life-5 dimensions and 3 levels questionnaire (EQ-5D-3L) at ICU and hospital
discharge and expressed in two items: the EQ-5D-3L index and the Euro Quality visual analogue scale
(EQ-VAS) (30, 31).

The primary outcome was functional performance evaluated with the Functional Status

Score for the ICU (FSS-ICU), applied on the first day awake, at ICU discharge and hospital discharge
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(32, 33). FSS-ICU assesses the hierarchical level of dependency/assistance needed to perform
functional mobility tasks in bed, sitting out of bed, standing and walking with a scoring system that
rates a functional activity between 1 (total assist) and 7 (complete independence) (33). A score of 0
was assigned if a patient was unable to perform a task, due to either physical limitation or medical
status (34).

Secondary outcomes included assessment of muscle strength and functional status with
other scales. Medical Research Council Sum-Score (MRC-SS) (8, 11) was used to evaluate global
muscle strength on the first day awake, ICU and hospital discharge. ICU-AW was defined as MRC-SS <
48 at ICU discharge. Physical Function Test in the Intensive Care Unit (PFIT) (35) was performed on
the first day awake, and at ICU discharge and hospital discharge. The first day awake was defined
when the patients could respond to at least three of the following commands (“open/close your

” “ ”n "

eyes”, “look at me”, “put out your tongue”, “nod your head”, “raise your eyebrows”) (36). The
Barthel index (37) was applied to the patient or his/her legal representative on ICU admission to
estimate the baseline functional independence and basic activities of daily living (ADL) before the
event that caused the hospitalization, and also at ICU and hospital discharge. All the measurements

were made by a physical therapist that was specifically trained to apply all the scales and was not

involved in the patient’s treatment.

Sample size and statistical analysis

To define differences in functional status between the EM+NMES group and the EM
group, we used previous data from our hospital and previous studies (34, 38). Considering a
minimum change of 7 points in the FSS-ICU scale, assuming a significance level of 5%, a power of 80%
(beta = 20%), and 8 points of standard deviation, 21 patients who completed the primary outcome
(FSS-ICU score at ICU discharge) were required in each group.

Categorical variables were expressed as percentage. Continuous variables were

expressed as mean and standard deviation (normal distribution) and as median and interquartile
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range (non-normal distribution). For categorical variables, the Fisher test was used. For continuous
variables with normal distribution, Student's t test was used and for variables with non-normal
distribution, the Mann Whitney non-parametric test was used. A value of p <0.05 was considered

significant. The analysis was performed with GraphPadPrism® and SPSS Statistics®.

RESULTS

Patient flow. From July 2018 to December 2019, 451 consecutive patients were
screened, 139 patients were enrolled and randomized into the study groups (EM = 69 and EM+NMES
= 70). Figure 1 shows the trial flow, and Table 1 shows the baseline characteristics of the enrolled
patients.

Baseline Characteristics. There were no significant differences in baseline characteristics,
including age, sex, SAPS 3, SOFA, Charlson comorbidity index, body mass index (BMI), Barthel index
and diagnoses (Table 1). There were no significant differences in medications such as sedatives,
neuromuscular blocking agents, opioids, dexmedetomidine, benzodiazepines, vasoactive drugs and
antibiotics (supplemental digital content 5).

Protocol safety and applicability. Mortality rate during ICU stay and hospital stay were
similar in both groups: 22 (32%) deaths in EM group vs. 26 (37%) in EM+NMES group during the ICU
stay (p =.59); and 26 (35%) in EM group vs. 30 (42)% in EM+NMES group during the hospital stay (p =
.38). All deaths were unrelated to the interventions in this trial. Forty patients completed the
protocol in the EM group and 34 in the EM+NMES group (figure 1). However, 14 patients were
unable to perform the FSS-ICU scale in the EM group and 13 in the EM+NMES group. Baseline
characteristics (age, sex, SAPS 3, Charlson's comorbidity index, BMI and diagnoses) of these patients
were similar. The primary outcome (FSS-ICU at ICU discharge) was assessed in 26 patients in the EM
group and in 21 patients in the EM+NMES group.

EM was early initiated in both groups in the first day of ICU admission (15 h + 8 h in the

EM group vs. 15 h £ 12 h in the EM+NMES group, p = .334). NMES was initiated mostly in the second
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day of ICU admission (34 + 12 hours). A total of 422 NMES sessions were carried out with no
significant impact on heart rate, mean arterial pressure and respiratory rate collected before and
after these sessions. Transcutaneous oxygen saturation was 96% (95-98) before NMES sessions and
97% (95-99) after NMES sessions (p= .001). In 20% of the NMES sessions, there were no visible
muscle contraction. In these sessions, NMES was most affected by edema (49%), higher doses of
vasopressor agents (23%), use of neuromuscular blockers (16%), and other causes (12%). The time of
first awakening since ICU admission was 9 (5-13) days on the EM group and 7 (5-10) days on
EM+NMES group (p=.068).

Primary outcome. Primary outcome results are shown in Figure 2. The EM+NMES group
presented a significant higher score of functional status measured by FSS-ICU when compared with
EM group in the first day awake (21.2 + 6.8 vs. 15.2 + 8.4, p=.015), ICU discharge (26.3 + 7.8 vs. 18.9
+ 8.6, p =.003), and hospital discharge (29 + 8.8 vs. 24.5 + 8.7, p = .014), respectively.

Secondary outcomes. Functional status and muscle strength were also assessed with
PFIT score and MRC-SS. In the first day awake, ICU and hospital discharge, patients that received
NMES associated to EM presented a significant improve in the functional status and in the muscle
strength, when compared to patients that received only EM (Figure 2). Detailed muscle strength data
of lower limbs are available at supplemental digital content 6. The EM group also had a higher
incidence of ICU-AW when comparing to the EM+NMES group: 10 (45%) vs. 2 (11%) patients, p=.035.
Primary and secondary outcomes are expressed with their respective effect sizes in the Table 2.
Patients in the EM+NMES group took less days to stand up for the first time during ICU stay than
patients in the EM group: 8 (5-11) vs. 10 (6-13) days, p = .036 (Figure 3).

Of note, hospital LOS was significantly lower in EM+NMES group compared to EM group:
18.5 (10-29) vs. 30 (12-40) respectively, p = .048. Barthel index, ICU LOS and days on MV were not
significantly different between groups. There were no significant differences between groups

regarding EQ-5D-3L index, EQ VAS and CAM-ICU scale.
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DISCUSSION

The main results of this study were that patients who underwent early NMES associated
with EM improved functional recovery, took less days to stand up for the first time, had shorter
hospital LOS, and had greater muscle strength on the first day awake, at ICU discharge and hospital
discharge. Additionally, this is the first randomized trial that evaluated the association of early NMES
and EM in critically ill patients using specific functional scales for the ICU (FSS-ICU and PFIT).

Patients who were submitted to NMES and EM, compared to EM only, had higher
scores in both functional scales (FSS-ICU and PFIT) and in the MRC-SS at the first day awake, ICU and
hospital discharge. Although some studies have also demonstrated that the additional use of NMES
can increase or maintain muscle strength in critically ill patients (16, 22, 39), other studies did not
demonstrate these effects (18, 40, 41). The difference can be related to the time that NMES was
initiated, period of treatment and protocol used. In our study, NMES was initiated at latest in the
second day of ICU admission and this might be an important aspect to improve patient’s functional
status. Moreover, the NMES protocol were well tolerated and presented no adverse effects during
the trial, as prior reported (38, 42).

Although there is no consensus related to the best time to initiate the NMES therapy,
muscle wasting occurs early and rapidly during the first week of critical illness (5). As NMES does not
require patient cooperation, it can be applied early, prior of the beginning of muscle wasting and
with a treatment period of more than 30 minutes daily (17, 22, 39). Some studies did not show
NMES benefit (18, 40, 43). Interestingly, some of them did not use NMES as early as our study.
Wollersheim et al. (40) started NMES intervention in 72 hours after admission and the group that
was stimulated did not present better muscle strength. Kho et al. (18), that started NMES in patients
with 7 days in the ICU or 4 days in MV, did not demonstrate improvement in leg strength at hospital
discharge.

Similarly to the present study, Fossat et al. 2018 (41) started the NMES treatment in

critically ill patients with a median of 30 hours after ICU admission and did not find better results in
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the stimulated patients. They hypothesized that the muscles were in a catabolic phase and this
might interfere with NMES therapy (41). As they used bed-cycling in addition to the NMES, another
possibility is that therapy combination could have overstressed the muscles. More studies are
necessary to evaluate the best timing and protocol for NMES treatment.

Another important factor is the study population of the different trials. We did not
exclude patients with stroke and trauma brain injuries, considering that these diagnoses are
prevalent in most of ICUs. As neurologic patients may stay sedated for longer period, this population
could benefit from early NMES application. Routsi el al. 2010 (22) also included neurological patients
in their study and demonstrated that NMES prevented the development of critical illness
polyneuromyopathy and resulted in shorter duration of weaning.

Additionally, the moment of initiation and the intensity of EM can also impact in various
clinical outcomes (12, 25). In our study, both groups were submitted to a structured EM protocol,
with similar activities. Of note, patients in the EM+NMES group achieved earlier the milestone
“standing up”. This data strengthens the hypothesis that the NMES therapy could have accelerated
the functional status recovery (44).

Itis known that ICU-AW is a predictor of increasing the ICU LOS (4). In the present study,
the EM+NMES group had a lower incidence of ICU-AW (defined as MRC sum < 48 at ICU discharge)
corroborating with previous findings (39). Additionally, these patients had a shorter hospital LOS,
which is consistent with a previous pilot study that assessed the effect of EM on the quadriceps of
critically ill patients (38). This data reinforces the concept that muscle weakness acquired during the
ICU stay can delay the patient’s recovery even after the ICU discharge (1, 3), considering that the
patients from the EM group had longer hospital LOS.

In our study, the additional use of NMES decreased the days on MV, however without
statistical difference (probably due to the low sample size). Previous studies have already showed
that NMES can speed up ventilatory weaning (22, 38). Although we used a similar NMES session

duration (60 minutes in our study vs. 55 minutes in the study of Routsi et al.), the daily muscle



97

contraction in our study lasted approximately 33% less (considering the NMES protocol), what could
also have influenced the effect of NMES on MV (22).

Finally, we did not demonstrate differences between groups regarding EQ-5D-3L index
and EQ VAS. Moreover, the additional use of NMES resulted in better functional status, but it was not
enough to decrease the incidence of delirium or improve the patient’s independency in basic ADL

evaluated by the Barthel index.

Clinical implications

Different from the EM, the early NMES is not well established in the ICU clinical practice
(45). Despite some studies demonstrated positive outcomes when applying this preventive strategy,
more research is needed to include it in ICU standard care protocols (41). Considering NMES is a

feasible and safe technic, it can have a promising future in the treatment of critically ill patients.

Limitations

This study has some limitations. First, it was not blinded and it was performed at a single
site. Second, the sample size and the diagnoses heterogeneity of the patients did not allow to define
a specific group of patients that EM+NMES would better benefit, however our results demonstrated
that it can be applied in a general ICU. Third, we did not perform any non-volitional measurements to
determine the muscle strength which could have selected the patients who were cooperative with

the measurements.

Conclusions

In conclusion, the additional application of early NMES to an EM protocol promoted
better functional status outcomes on the first day awake and at ICU and hospital discharge. The
EM+NMES group also took fewer days to stand up, had shorter hospital LOS, lower incidence of ICU-

AW in the patients that were able to perform the MRC-SS and better muscle strength. Future studies
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are still necessary to clarify the effects of associated therapies to EM, specially to assess long-term

outcomes.
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FIGURE LEGENDS

Figure 1: Flowchart of the study.
h: hours; ICU: intensive care unit; EM: early mobilization; NMES: neuromuscular electrical
stimulation; FSS-ICU: functional status Scale in the intensive care unit; LL: lower limbs; FICF: free and

informed consent form.

Figure 2: Boxplot of the functional status and muscle strength outcomes.
ICU: intensive care unit; EM: early mobilization; NMES: neuromuscular electrical stimulation; FSS-ICU:
functional status scale in the intensive care unit; PFIT: physical function test in the intensive care

unit; MRC-SS: Medical research council sum-score.

Figure 3: Kaplan-Meier curves to demonstrate the number of days until achieving motor milestones.
EM: early mobilization; NMES: neuromuscular electrical stimulation; n: sample size.

The number ‘1’ at the y axis means that the motor milestone was achieved, and the number ‘0’
means it was not.

Variables are expressed as median and interquartile range.
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Table 1: Baseline characteristics.
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EM EM + NMES
Variables p Value
n=69 n=70
Age 50+ 18 50+ 18 0.971
Female 42,03% 28,57%
0.112
Male 57,97% 71,43%
SAPS 3 69,59 + 16,50 69,36 + 12,78 0.924
SOFA 10,04 + 2,74 9,81 + 3,04 0.642
cal 2,81+2,42 2,72 + 2,40 0.799
BMI 26,78 + 6,51 26,63 + 6,28 0.926
Barthel index 99,41 +2,03 99,57 + 1,65 0.694
Diagnoses
Stroke 15 (21%) 22 (31%)
Traumatic brain injury 18 (26%) 19 (27%)
Post-surgical 43 (62%) 37 (52%) 0.827
Respiratory failure 36 (52%) 35 (50%)
Sepsis 34 (49%) 30 (43%)
Others 4 (6%) 3 (4%)

EM: Early mobilization; NMES: Neuromuscular electrical stimulation; SAPS 3: Simplified Acute

Physiology Score 3; SOFA: Sequential Organ Failure Assessment; CCl: Charlson’s Comorbidity Index;

BMI: Body mass index.

Categorical variables are expressed as percentage. Continuous variables are expressed as mean *

standard deviation.
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Table 2: Primary and secondary outcomes. Sample sizes (n), p value and effect size.

Effect
Outcome EM N EM+NMES N p Value _
size
At the first day awake
FSS-ICU, score 15.2+84 23 21.2+6.8 20 .015 77
PFIT, score 58+2.8 22 8.1+24 18 .018 .88
MRC-SS, score 42 (33-54) 18 54 (47-60) 15 .011 .65
MRC-SS LL, score 22 (18-27) 18 30 (24-30) 15 .005 1.02
At ICU discharge
FSS-ICU, score 18.9+8.6 26 26.3+7.38 21 .003 .89
PFIT, score 7 (5-9) 22 11 (10-12) 18 .001 .20
MRC-SS, score 50 (39-56) 22 58.5 (55-60) 18 .001 .65
MRC-SS LL, score 26.5 (20-28) 22 30 (28-30) 18 .001 .59
Barthel index 15 (4-51) 38 37 (0-61) 34 .202 41
EQ-5D-3L index 0+0.25 25 0.11+0.29 18 147 41
EQ VAS 70 (52-80) 25 79 (50-80) 18 .225 31
At Hospital discharge
FSS-ICU, score 245+8.7 26 29+8.38 24 .014 .69
PFIT, score 9 (6-11) 26 11 (10-12) 21 .005 .50
MRC-SS, score 52 (49-59) 23 59 (56-60) 22 .010 .90
MRC-SS LL, score 28 (23-30) 23 30 (29-30) 22 .011 .39
Barthel index 73 (15-80) 36 70 (25-95) 33 .085 44
EQ-5D-3L index 0.11+0.35 26 0.22+£0.29 21 319 .33
EQ VAS 77 (59-86) 26 80 (70-92) 21 .086 .09
ICU LOS, days 15 (7-23) 69 11 (6-16) 70 .061 .29
Hospital LOS, days 30 (12-40) 69 18.5 (10-29) 70 .048 47
Days of MV 12 (7-16) 69 9 (6-13) 70 135 .35
Incidence of ICU-AW*, n 10 (45) 22 2(11) 18 .035 -

(%)

EM: early mobilization; NMES: neuromuscular electrical stimulation ; ICU: intensive care unit; LOS:
length of stay; MV: mechanical ventilation; ICU-AW: ICU acquired weakness; FSS-ICU: functional
status scale in the intensive care unit; PFIT: physical function test in the intensive care unit; MRC-SS:
medical research council sum-score; LL: lower limbs; EQ-5D-3L: Euro Quality of life-5 dimensions and
3 levels questionnaire; EQ VAS: euro quality visual analogue scale. Variables are expressed as median
(interquartile range) or mean # standard deviation. *ICU-AW detected with MRC sum < 48 at ICU
discharge.
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