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RESUMO 

Introdução: A fibrose cística (FC) é uma doença genética de herança autossômica 

recessiva e evolução crônica, que acomete as glândulas exócrinas e se caracteriza como 

multissistêmica. Entre as principais manifestações clínicas estão a diminuição progressiva 

da função pulmonar e da capacidade funcional para o exercício. Além disso, sabe-se que 

a desnutrição e as alterações metabólicas geradas pelo processo inflamatório pulmonar 

podem levar à redução da massa e do desempenho muscular, causando 

descondicionamento físico, gerando assim um importante impacto negativo na qualidade 

de vida dos pacientes. Objetivo: Verificar associação da espessura e força muscular do 

quadríceps com capacidade de exercício, função pulmonar e qualidade de vida em 

pacientes pediátricos com fibrose cística. Métodos: estudo transversal com crianças e 

adolescentes com idade entre 6 e 18 anos com diagnóstico de fibrose cística. Para avaliar 

a espessura muscular, utilizou-se a ultrassonografia do músculo quadríceps femoral; para 

avaliar a força muscular foi utilizado o Dinamômetro Isocinético; para avaliar a 

capacidade de exercício foi realizado o Modified Shuttle Walk Test e o TGlittre-P, para 

a função pulmonar foi realizado espirometria e para avaliar qualidade de vida foi aplicado 

o Cystic Fibrosis Questionnaire (CFQ). Resultados: Participaram do estudo 26 pacientes, 

com média de idade de 10,8±3,4 anos. MSWT e TGlittre-P apresentaram redução 

significativa em relação ao predito (p<0,001). A espessura média do músculo quadríceps 

correlacionou-se significativamente com o pico de torque (p=0,002) e ambos foram 

correlacionados com a distância média percorrida no MSWT (p=0,001; p=0,004). O 

TGlittre-P apresentou correlação negativa com espessura muscular (p=0,034) e pico de 

torque (p=0,043). A espessura e força muscular também apresentaram correlação com 

VEF1 (p=0,022; p<0,001) e CVF (p=0,038; p<0,001). No CFQ, houve correlação entre o 

domínio físico e a espessura muscular em crianças (p=0,006) e adolescentes (p=0,011). 

Correlações também foram demonstradas em adolescentes entre a força muscular com o 

domínio respiratório (p=0,037) e negativamente com o domínio tratamento (p=0,024). 

Conclusão: Crianças e adolescentes com FC apresentam correlação entre espessura e 

força muscular com a capacidade de exercício, função pulmonar e qualidade de vida. 

 

Palavras-chaves: Fibrose Cística, Dinamômetro, Utrassonografia, Capacidade de 

exercício, Qualidade de Vida. 
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ABSTRACT 

Introduction: Cystic fibrosis (CF) is a genetic disease of autosomal recessive inheritance 

and chronic evolution, which affects the exocrine glands and is characterized as 

multisystemic. Among the main clinical manifestations are the progressive decrease in 

lung function and functional capacity for exercise. In addition, it is known that 

malnutrition and the metabolic alterations generated by the pulmonary inflammatory 

process can lead to a reduction in muscle mass and performance, causing physical 

deconditioning, thus generating an important negative impact on the quality of life of 

patients. Objective: To verify the association of quadriceps muscle thickness and strength 

with exercise capacity, lung function and quality of life in pediatric patients with cystic 

fibrosis. Methods: cross-sectional study with children and adolescents aged between 6 

and 18 years diagnosed with cystic fibrosis. To assess muscle thickness, ultrasound of the 

quadriceps femoris muscle was used; to assess muscle strength, the Isokinetic 

Dynamometer was used; the Modified Shuttle Walk Test and the TGlittre-P were used to 

assess exercise capacity, spirometry was performed for lung function, and the Cystic 

Fibrosis Questionnaire (CFQ) was applied to assess quality of life. Results: 26 patients 

with a mean age of 10,8±3,4 years participated in the study. MSWT and TGlittre-P 

showed a significant reduction in relation to the predicted value (p<0,001). Mean 

quadriceps muscle thickness was significantly correlated with peak torque (p=0,002) and 

both were correlated with mean distance walked in MSWT (p=0,001; p=0,004). The 

TGlittre-P showed a negative correlation with muscle thickness (p=0,034) and peak 

torque (p=0,043). Muscle thickness and strength also correlated with FEV1 (p=0,022; 

p<0,001) and FVC (p=0,038; p<0,001). In the CFQ, there was a correlation between the 

physical domain and muscle thickness in children (p=0,006) and adolescents (p=0,011). 

Correlations were also demonstrated in adolescents between muscle strength and the 

respiratory domain (p=0,037) and negatively with the treatment domain (p=0,024). 

Conclusion: Children and adolescents with CF show a correlation between muscle 

thickness and strength with exercise capacity, lung function and quality of life. 

 

Keywords: Cystic Fibrosis, Dynamometer, Ultrasonography, Exercise capacity, Quality 

of Life. 
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1. INTRODUÇÃO 

A fibrose cística (FC) é uma doença genética, autossômica recessiva, mais comum em 

caucasianos, que se caracteriza pelo transporte anormal de íons através da membrana 

epitelial por um defeito na proteína reguladora de condutância transmembrana da FC 

(cystic fibrosis transmembrane condutance regulator – CFTR)1. 

A FC é uma doença multissistêmica2 que afeta principalmente o sistema respiratório, 

gastrointestinal e musculoesquelético3,4, causando a tríade clássica: doença pulmonar 

supurativa crônica, insuficiência pancreática e níveis elevados de cloreto no suor5. A 

sobrevida dos pacientes com FC tem aumentado nas últimas décadas, em virtude do 

tratamento especializado em centros de referência, da assistência de equipes 

multiprofissionais e do diagnóstico precoce, contribuindo para que os pacientes alcancem 

a quarta década de vida6,7.
 

A progressão da doença pulmonar na FC reduz a participação de crianças e 

adolescentes em atividades físicas8. A hiperinsuflação dinâmica, com consequente 

diminuição da capacidade ventilatória, contribui para a limitação física e aeróbica desses 

indivíduos, evidenciada por sintomas relatados durante e após o exercício, como dispneia, 

fadiga e limitação ventilatória, afastando os pacientes com FC da prática de atividades 

físicas9. Além disso, a desnutrição e as alterações metabólicas geradas pelo processo 

inflamatório pulmonar levam a alterações musculares significativas9.  

Em adultos com FC, a fraqueza muscular periférica é prevalente, sendo a redução em 

torno de 25 a 35% na força de quadríceps femoral em relação a adultos saudáveis de 

mesma idade10,11. De Meer, Gulmans, Laag12 (1999) demonstraram em pacientes graves 

de 10 a 18 anos que há redução significativa na massa muscular e sinais de fraqueza 

muscular, reduzindo assim a capacidade de exercício. Mais recentemente, alguns estudos 

em pediatria foram realizados avaliando espessura muscular13 e/ou a força muscular14,15 

e associando à capacidade de exercício16,17. Contudo, boa parte dos estudos são antigos e 

com diferentes métodos e instrumentos de avaliação utilizados que se visem avaliar 

variáveis de força e espessura muscular e como elas podem influenciar na capacidade de 

exercício, atividades de vida diária e qualidade de vida desses pacientes. 
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2. REVISÃO DA LITERATURA 

2.1 Fibrose Cística 

A FC é uma doença genética, de herança autossômica recessiva, mais comum em 

caucasianos, que geralmente se manifesta nos primeiros anos de vida18. A alteração 

genética no braço longo do cromossomo 7, no locus7 q32, acarreta a disfunção da proteína 

reguladora da condutância transmembrana da FC (Cystic Fibrosis Transmenbrane 

Conductance Regulator- CFTR), responsável pela regulação do transporte de íons através 

das membranas de células epiteliais1,19. Uma vez que a excreção de cloro e água não 

ocorrem de forma adequada, há aumento da eletronegatividade no interior da célula1,2,20, 

ocasionando secreções mais espessas, dificultando a sua eliminação e, em alguns casos, 

aumentando a susceptibilidade a infecções e a respostas inflamatórias persistentes21,22.  

A disfunção da proteína CFTR resulta em uma doença sistêmica com grande 

variabilidade de sinais e sintomas, acometendo, principalmente, o sistema respiratório e 

gastrointestinal1. Atualmente há mais de 2000 mutações descritas, gerando diferentes 

graus de perda funcional da CFTR23. A mutação mais frequente e a mais estudada é a 

F508del que corresponde à deleção da fenilalanina na posição 508 da CFTR, que é uma 

proteína composta por 1.480 aminoácidos23,24. 

A gravidade da FC é dependente e modulada por fatores ambientais, genes 

modificadores e classes das mutações no gene CFTR25,26. As mutações no gene CFTR 

são divididas em seis classes associadas à gravidade da doença, sendo as mutações de 

classe I, II e III mais graves do que mutações de classes IV, V e VI25,26 (Figura 1). 
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Figura 1. Classes de mutações CFTR 

Mutações no gene regulador da condutância transmembrana da fibrose cística (CFTR) podem ser divididas 

em seis classes. Classe I: ausência de síntese; Classe II: maturação proteica defeituosa e degradação 

prematura; Classe III: regulação desordenada tais como a diminuição de ligação e hidrólise de ATP; Classe 

IV: condutância ao cloro defeituosa ou a abertura do canal alterada; Classe V: número reduzido de 

transcritos CFTR; Classe VI: “turnover” acelerado e precoce na superfície celular. Modificado de Steven 

et al (2005). 

 

A FC afeta cerca de 30.000 crianças e adultos nos Estados Unidos da América 

(EUA) e 70.000 no mundo todo, mais comumente em caucasianos, e sua incidência varia 

em diferentes países ou regiões27.  Na América Latina, a composição étnica da população 

é bastante heterogênea. Em países como Uruguai e Argentina, cerca de 90% da população 

é de origem caucasoide, enquanto em outras como, México, Colômbia e Chile, 57 a 87% 

são mestiços28. No Brasil, estima-se que a incidência seja de 1:7.576 nascidos vivos, 

porém apresenta diferenças regionais, com valores mais elevados nas regiões Sul e 

Sudeste29,30. Conforme dados do último relatório emitido pelo Registro Brasileiro de 

Fibrose Cística no Brasil (2019)31, existiam no Brasil 5.773 casos, sendo os estados de 

São Paulo (1.444 pacientes), Minas Gerais (674 pacientes) e Rio Grande do Sul (594 

pacientes), os locais com maior prevalência31. Nas últimas décadas, diversos avanços no 

diagnóstico e tratamento da FC mudaram o cenário da doença, com aumento expressivo 
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da expectativa de vida, no entanto, ainda apresenta diferenças discrepantes relacionados 

ao nível de desenvolvimento de cada região30,32. 

A FC é suspeitada diante da presença de um ou mais sintomas clínicos e/ou história 

familiar de FC e/ou teste de triagem neonatal positivo (Teste do Pezinho) nos primeiros 

dias de vida, realizado através da dosagem do tripsinogênio imunorreativo (IRT)33. Em 

caso de IRT positivo (acima de 70ng/ml) em dois testes realizados em 30 dias após o 

nascimento, a confirmação diagnóstica é realizada através do teste do suor, mediante a 

dosagem quantitativa de cloretos no suor obtido pelo método da iontoforese por 

pilocarpina33. Este teste é o padrão-ouro para o diagnóstico (duas amostras positivas), 

apresentando elevada sensibilidade e especificidade (>95%) e baixo custo, embora não 

amplamente disponível. Níveis considerados normais de cloreto vão até 40 mEq/L e, 

valores acima de 60 mEq/L confirmam o diagnóstico34. Alternativas para o diagnóstico 

são a identificação de duas mutações relacionadas à fibrose cística e os testes de função 

da proteína CFTR34. O Teste Genético é utilizado principalmente no diagnóstico de 

indivíduos com suspeita de FC que apresentam níveis intermediários de cloretos no suor 

(entre 40-60 mEq/L). Além disso, se mostra útil para auxiliar no aconselhamento familiar, 

e mais atualmente vem sendo muito utilizado para determinar a possibilidade de 

tratamento com moduladores da proteína CFTR31. 

No período de 2009 a 2019 foram diagnosticados 3.106 casos de FC no Brasil, dos 

quais 1.611 (51,9%) por meio da triagem neonatal. Nos últimos cinco anos a triagem 

neonatal já é responsável por mais da metade dos novos diagnósticos34. Atualmente, o 

Brasil dispõe de um programa de ampla cobertura para a triagem neonatal dessa doença 

e centros de referência distribuídos na maior parte dos estados para o seguimento desses 

indivíduos. Nas últimas décadas, diversos avanços no diagnóstico e tratamento precoce 

da fibrose cística modificaram o cenário dessa doença, com aumento expressivo da 

sobrevida e ganho em qualidade de vida30,35. 

 

 

2.2. Complicações respiratórias na Fibrose Cística 

Embora a FC seja uma doença multissistêmica, o acometimento pulmonar é 

responsável por 90% das causas de morbidade e mortalidade nesses pacientes36. Tal fato 

decorre da alteração no transporte iônico na membrana das células epiteliais pulmonares, 
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gerando um ciclo em que o acúmulo constante de muco nas vias aéreas gera inflamação 

crônica, associada a infecções recorrentes, levando a danos epiteliais, remodelamento do 

tecido pulmonar e, consequentemente, deterioração progressiva da função pulmonar35.  

Estudos demonstram que as alterações anatomopatológicas do tecido pulmonar se 

instalam já nos primeiros meses de vida, com dilatação e hipertrofia de glândulas 

produtoras de muco, acometimento das pequenas vias aéreas e subsequente obstrução 

bronquiolar37,38. Aos três anos de idade, quase um terço das crianças apresentam 

alterações como obstrução mucosa, bronquiectasias e inflamação causada por neutrófilos, 

conforme achados de tomografia computadorizada39. 

Com o passar dos anos, são comuns episódios de piora aguda dos sintomas 

(“exacerbação pulmonar”), no qual são necessários a implementação de antibióticos orais, 

e em casos mais graves, hospitalização para a administração de medicação intravenosa40. 

Em razão disso, os pacientes também costumam apresentar hiperinsuflaçãoo pulmonar, 

secreção purulenta, taquipneia, dificuldade ventilatória, cianose periungueal, 

baqueteamento digital e dispneia41. As exacerbações frequentes impactam diretamente no 

prognóstico e aceleram rapidamente o declínio da função pulmonar42. A doença pulmonar 

evolui com piora progressiva em grande parte desses pacientes, podendo apresentar cor 

pulmonale em fase avançada42. 

A função pulmonar, avaliada por meio da espirometria, é um dos principais preditores 

de mortalidade em pacientes com FC43. Nesse teste é possível mensurar volumes e 

capacidades pulmonares, sendo o volume expiratório forçado no primeiro segundo 

(VEF1) fortemente relacionado à sobrevida desses pacientes44-46. Além disso, estudos 

afirmam que o VEF1 é fundamental para determinar o prognóstico da FC, bem como para 

detecção precoce de exacerbações pulmonares agudas. O fluxo expiratório forçado 25%-

75% (FEF 25%-75%) também deve ser valorizado, pois pode ser indicativo de alterações de 

vias aéreas de menor calibre, mais precocemente afetado em comparação com VEF1.  

Conforme as Diretrizes Brasileiras de Diagnóstico e Tratamento da FC34 (2017), 

recomenda-se que os testes de função pulmonar sejam realizados a partir dos 5 anos de 

idade como parte da rotina de visita clínica ou, no mínimo, duas vezes ao ano com e sem 

o uso de broncodilatadores.  

Com a evolução da doença e a perda da função pulmonar progressiva, pacientes em 

estágio avançado podem ser encaminhados para avaliação de transplante pulmonar em 

centros especializados. No entanto, a decisão envolve uma equipe multidisciplinar em 
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que vários fatores são discutidos com a finalidade de verificar os reais benefícios na 

qualidade de vida e sobrevida do paciente. De qualquer forma, a principal causa de óbito 

nos pacientes com FC é a insuficiência ventilatória6,47,48. Segundo a Cystic Fibrosis 

Foundation47 (2012), nas últimas décadas a taxa de mortalidade de pacientes com FC tem 

diminuído constantemente. Apesar da mediana de idade de óbito ter aumentado nos 

últimos anos no Brasil para 19,4 anos31, ainda é menor em comparação aos EUA47 e à 

Europa48 cujos dados são de 32,4 e 29,0 anos, respectivamente.  

 

2.3. Força e Espessura Muscular na Fibrose Cística 

O descondicionamento físico aliado às alterações metabólicas geradas pelo 

processo inflamatório pulmonar afetam diretamente a estrutura e massa muscular 

esquelética desses pacientes9. O declínio da força e da espessura muscular esquelética são 

complicações importantes da doença respiratória crônica49 que estão associadas a pior 

prognóstico, maior número de hospitalizações e piora na qualidade de vida50.  

Dentre os fatores que contribuem para a redução da força muscular esquelética 

estão a inflamação sistêmica crônica, o estresse oxidativo, a hipóxia, a desnutrição, o 

distúrbio eletrolítico e a inatividade51. Contudo, não se sabe ao certo qual mecanismo está 

mais relacionado à perda de massa e força muscular nesses pacientes. De Meer52 (1995) 

avaliou bioquimicamente o tecido muscular de pacientes com fibrose cística e encontrou 

redução de 19 a 25% na eficiência do desempenho oxidativo do músculo esquelético. 

Alteração na função mitocondrial, secundária a fatores clínicos ou nutricionais que afetam 

a densidade e o metabolismo mitocondrial, foram apontados como possíveis mecanismos 

para esse achado. 

Outro fator possivelmente associado seria o estado inflamatório crônico, comum 

nestes pacientes. As citocinas pró inflamatórias locais podem exercer efeito negativo na 

massa muscular por aumentar a produção de espécies reativas de oxigênio que induzem a 

proteólise muscular, além de suprimir a ação do fator de crescimento insulina-1 (IGF1), 

estimulador da síntese muscular proteica muscular53. 

Ainda, alguns estudos também demonstram que a presença da proteína CFTR nas 

fibras musculares esqueléticas podem gerar quantidades elevadas de cálcio e inflamação 

nos músculos, podendo ser um possível mecanismo responsável pelas alterações 

musculares54, limitando a capacidade de desempenho no exercício e no estado 
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nutricional12,55. Essas alterações diferem de acordo com o tipo de mutação da CFTR e 

reforçam o impacto da presença do defeito funcional primário na célula muscular 

esquelética55,56.  

Em pacientes adultos com DPOC, pesquisas vêm demonstrando por meio de 

biópsias musculares que, quando comparados a um grupo controle, esses pacientes 

apresentam atrofia tanto das fibras musculares do tipo I (contrações lentas/ resistentes à 

fadiga) quanto do tipo II (contrações rápidas/ suscetíveis ao cansaço). No entanto, a 

hipoxemia e a diminuição crônica do condicionamento físico podem, em parte, explicar a 

maior proporção de fibras tipo II encontradas em portadores de DPOC57. Sendo assim, 

pode-se sugerir que em pacientes com FC ocorram alterações semelhantes pela patologia 

crônica pulmonar. 

 

2.3.1 Avaliação da Força Muscular 

O declínio da força muscular esquelética é uma importante complicação da doença 

respiratória crônica49,58 e pode ser observado também em muitos pacientes com FC10,11 

estando associado a pior prognóstico50,59.  Assim, pode-se relacionar o hipotrofismo e a 

redução da composição muscular como limitações na capacidade de exercício físico e nas 

atividades de vida diária56. Adicionalmente, a força muscular é um aspecto importante da 

aptidão física e do estado de saúde de qualquer indivíduo e sua diminuição pode causar 

limitações funcionais significativas60. 

A força muscular pode ser mensurada de diferentes formas e equipamentos desde a 

mensuração manual, até a utilização de dinamômetros portáteis e isocinéticos61,62. Os 

dinamômetros isocinéticos podem ser usados como dispositivos para testar, comparar e 

confirmar hipóteses em um membro específico. Assim, diante dos constantes avanços 

tecnológicos dos últimos anos, dinamômetros altamente eficazes foram desenvolvidos e 

tornaram-se extremamente úteis para a avaliação e reabilitação clínica63,64. 

A dinamometria isocinética é amplamente utilizada na pesquisa e na prática clínica 

para a avaliação objetiva da força, potência e resistência muscular de um indivíduo. Força 

é a capacidade máxima de um músculo ou grupamento muscular de gerar tensão65. 

Potência é a contração do músculo no menor tempo possível, combinando esforço com 

velocidade e coordenação dos movimentos66. Resistência é a capacidade de sustentar 

determinada potência durante o maior tempo possível (ou sustentar uma grande potência 
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em um determinado tempo)67. Os dinamômetros computadorizados são considerados o 

padrão ouro mais aceito na literatura, tanto para fins de pesquisa, quanto para análise 

clínica68. Ainda são poucos os estudos utilizando o dinamômetro isocinético em crianças 

e adolescentes para avaliação da força muscular60,69. Contudo sabe-se que essa variável 

está relacionada a medidas antropométricas uma vez que aumenta conforme ocorre o 

amadurecimento cronológico e físico, levando a modificações na massa muscular e no 

tamanho da fibra muscular60,70. Ainda assim, alguns estudos relataram a confiabilidade, 

segurança e viabilidade dos testes isocinéticos nessa população63,71. 

Em pacientes adultos com FC, a fraqueza muscular periférica é uma variável 

prevalente com valores reduzidos em torno de 25% a 35% na força do quadríceps, em 

comparação com adultos saudáveis pareados por idade10,11,72,73. A redução de força do 

quadríceps está associada à intolerância ao exercício11 e a redução da massa muscular está 

associada a pior prognóstico59.  De Meer et al12 (1999) sugeriu que haveria redução na 

força muscular em adolescentes de 10 a 18 anos com FC em comparação com controles 

pareados, e que essa redução era ainda mais significativa em pacientes com doença 

moderada. Hussey et al74 (2002) avaliaram a força muscular em crianças com FC e 

controles pareados e também encontraram redução na força muscular dos extensores de 

joelho, além de forte correlação com redução do VEF1. Sendo assim, ainda são poucos os 

estudos realizando avaliações objetivas e fidedignas em crianças e adolescentes com FC, 

bem como as possíveis relações com outras variáveis clínicas. 

  

2.3.2 Avaliação da Espessura Muscular 

A avaliação e quantificação da espessura muscular pode ser realizada com diferentes 

instrumentos tais como ressonância magnética nuclear (RMN), tomografia 

computadorizada (TC) e ultrassonografia. Apesar da RMN e da TC serem os instrumentos 

considerados padrão-ouro para esse tipo de avaliação, limitações como alto custo, 

exposição à radiação ionizante e necessidade de suporte para interpretação das imagens 

são aspectos negativos para avaliação rotineira75. Recente Revisão Sistemática, aponta 

que a ultrassonografia é um método útil para a estimativa do tecido muscular, 

apresentando boa correlação com métodos padrão-ouro como RMN e TC76. 

Em 1980 foram realizadas as primeiras imagens ecográficas através de 

ultrassonografia77 e atualmente, tem sido considerada como uma técnica útil para 
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visualizar o músculo esquelético normal e patológico78. Dessa forma, a avaliação 

muscular através do ultrassom tem sido utilizada como um método alternativo e não 

invasivo. Além disso, pode representar uma ferramenta promissora e clinicamente útil 

para avaliar a massa muscular bem como para detectar resposta a estratégias terapêuticas, 

clínicas, físicas e nutricionais, principalmente em crianças e adolescentes75,79. O 

instrumento pode ser portátil e facilmente operado diante de treinamento específico, 

sendo possível identificar e diferenciar o tecido conjuntivo, que se apresenta mais claro 

(hiperecóico), do tecido muscular, mais escuro (hipoecóico)80. Estudo de Novais et al76 

(2022), realizou uma Revisão Sistemática em uma amostra de adultos jovens e obteve 

forte correlação do US com RM utilizando medidas de nove grupos musculares para 

homens (r=0,96) e mulheres (r=0,91). 

Diferentes áreas musculares podem ser avaliadas através da ultrassonografia, porém 

a musculatura do quadríceps tem sido mais explorada devido a sua apresentação 

superficial, de fácil acesso e com bordas musculares bem definidas que facilitam a 

realização do exame81. Além disso, é um grupo muscular comumente estudado, visto que 

apresenta excelentes associações (r=0,88) com a massa muscular de corpo inteiro em 

populações saudáveis82 e sugere-se que seja um grupamento muscular com maior 

potencialidade de ser um marcador de doença na FC13. Heckmatt et al79 (1988) 

descreveram valores normais de espessura muscular utilizando ecografia conforme idade 

e sexo em crianças de 0 a 12 anos. Scholten et al83 (2003) apresentou uma equação de 

referência conforme o peso em 59 crianças de 11 meses a 16 anos de idade. 

 

2.4 Capacidade de Exercício na Fibrose Cística 

Crianças e adolescentes com doença pulmonar crônica podem apresentar limitações 

no desempenho de atividades lúdicas e na prática de esportes devido à reduzida 

capacidade de exercício12,50. As principais causas da intolerância ao exercício estão 

associadas à redução na capacidade e reserva ventilatória, à perda da massa muscular 

esquelética periférica e ao prejuízo da função cardiovascular84. Os sintomas limitantes 

apresentados por pacientes com FC durante o exercício incluem fadiga, dispneia, 

broncoespasmo, limitação ventilatória e disfunção cardíaca84. A capacidade ventilatória 

reduzida provoca alterações adaptativas no sistema muscular esquelético, como a redução 

da capilaridade e do número de enzimas oxidativas, diminuindo a capacidade aeróbica 
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nesses pacientes85. 

Na FC, a limitação da capacidade de exercício pode ser influenciada por vários 

fatores, como estado nutricional52,86, massa muscular86, função pulmonar52,86, além de 

força e resistência muscular respiratória e periférica11,12. No estudo de Klijn et al 87 (2003) 

observou-se por 2 anos, 65 crianças com FC, demonstrando que alterações no consumo 

máximo de oxigênio (VO2) estão associadas a alterações na função pulmonar, e em menor 

grau, a alterações no estado nutricional. Fielding et al88 (2015) demonstraram que a 

cinética de captação de oxigênio é reduzida em pacientes com FC, gerando assim uma 

tendência de fadiga muscular precoce diante de um teste de esforço máximo, contribuindo 

assim, para a redução da capacidade de exercício. 

Avaliações completas e rotineiras da tolerância ao exercício e da capacidade 

funcional permitem a identificação das limitações funcionais, quantificam o impacto da 

doença nas atividades de vida diária e na qualidade de vida dos pacientes com FC. 

Também, podem ser utilizadas como estratégia segura para prescrição de exercícios e 

para o prognóstico de sobrevida da doença84. 

Apesar das limitações físicas, estudos têm sugerido que indivíduos com FC 

submetidos a programas de regulares de exercício físico apresentam melhora na condição 

cardiorrespiratória84, na endurance da musculatura respiratória89, aumento na densidade 

mineral óssea90, além de aumento na sobrevida e na maior tolerância às atividades de vida 

diária91. Recomendações atuais incluem avaliações anuais da capacidade de exercício em 

pacientes com FC92. O Teste Ergométrico Cardiopulmonar (TECP) é considerado o 

padrão-ouro para avaliação da aptidão física, no entanto, o equipamento não está 

disponível na maioria dos centros de tratamento da FC, além de possuir alto custo e 

necessidade de equipe treinada para utilizá-lo93.   

Há diversos testes disponíveis para avaliação da capacidade submáxima de 

exercício, como Teste de Caminhada de 6 minutos, Teste do Degrau, Senta e levanta, 

Shuttle Walk Test Modificado, entre outros. Apesar da grande variabilidade de testes 

disponíveis, o SWTM, pode ser considerado um teste máximo, uma vez que possui um 

protocolo incremental com velocidade crescente, semelhante aos protocolos de TECP, 

levando os sujeitos à níveis máximos de exaustão94. Além disso, estudos recentes95, vêm 

demonstrando que é possível prever o VO2pico usando o SWTM, tornando-se alternativa 
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para avaliação e monitoramento da capacidade de exercício máximo em crianças e 

adolescentes com FC. 

2.4.1 Avaliação da Capacidade de Exercício 

 

2.4.1.1 Shuttle Walk Test Modificado  

O Shuttle Walk Test Modificado (SWTM) foi desenvolvido em 1992 por Singh et 

al96 (1992), e nomeado originalmente como Shuttle Walking Test, como instrumento de 

avaliação para pacientes adultos com doença pulmonar obstrutiva crônica. O teste 

consiste em percorrer um circuito de 10 metros delimitado por 2 cones, em que um sinal 

de áudio é parte do teste e delimita progressivamente a velocidade que o indivíduo irá 

percorrer. Após alguns anos, modificações ocorreram a partir do teste original, sendo 

validados diferentes tipos de “Shuttle Tests” em crianças e adolescentes, podendo ser 

utilizados como medidas sensíveis e específicas para avaliar a capacidade de exercício55. 

O Shuttle Walk Test Modificado (SWTM) é a versão mais comum utilizada pois apresenta 

três níveis extras de execução, contribuindo para obter uma resposta máxima através de 

um protocolo incremental com velocidade crescente, levando os sujeitos a níveis 

próximos da exaustão54. O SWTM é um teste validado, reprodutível e confiável97,98 para 

ser aplicado na população de crianças e adolescentes para avaliação da capacidade 

funcional. 

O SWTM pode ser aplicado com diferentes finalidades: avaliação de resposta às 

intervenções, avaliação da capacidade funcional e avaliação de prognóstico. Trata-se de 

um teste simples, incremental e com velocidade controlada por sinais sonoros o qual tem 

como finalidade avaliar o desempenho do indivíduo levando em consideração os sintomas 

limitantes99.  As variáveis fornecidas pelo SWTM são a distância máxima percorrida, a 

velocidade máxima alcançada, a pressão arterial sistêmica, a frequência cardíaca, a 

percepção subjetiva de esforço, além do estágio e respectivo percurso no qual o teste foi 

interrompido99. 

O estudo de Coelho et al101 (2007), afirma que o MSWT é um bom teste de esforço 

para ser realizado tanto em crianças normais quanto em crianças portadoras de fibrose 

cística, pois não diferiu em relação à sobrecarga cardíaca (FC pré e pós teste) em ambos 

os grupos. Em estudo recente95, o SWTM foi considerado um preditor alternativo do pico 

de captação de oxigênio em crianças e adolescentes, considerando a forte correlação 

encontrada entre a distância percorrida no SWTM e o VO2pico medido no TECP. Sendo 
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assim, apesar do teste de Shuttle ser caracterizado originalmente como teste submáximo 

em indivíduos saudáveis, em pacientes com FC o SWTM se apresenta como um teste 

máximo de esforço. Além disso, o SWTM pode ser considerado um teste bem tolerado, 

de baixo custo e que requer poucos equipamentos para sua aplicação. Dessa forma, tem 

sido considerado de maneira satisfatória para aplicação na prática clínica dessa 

população99.  

 

2.4.1.2 TGlittre-P 

O Teste de AVD-Glittre foi descrito pela primeira vez em 2006 por Skumlien, 

Hagelund, Bjortuft, Ryg102 (2006), com o objetivo de avaliar as atividades de vida diária 

de pacientes adultos com Doença Pulmonar Obstrutiva Crônica (DPOC). Diferentemente 

do Teste de Caminhada de 6 minutos (TC6), que avalia apenas a atividade de caminhada, 

este teste permite avaliar outros aspectos do desempenho funcional dos indivíduos tais 

como sentar e levantar de uma cadeira, subir e descer degraus, carregar objetos com peso 

e desempenhar atividades com os membros superiores. Desta forma, possibilita retratar 

de forma mais completa o desempenho nas atividades de vida diária102. 

 Em 2015, Arikan et al16 (2015) compararam pacientes com FC e indivíduos 

saudáveis de 7 a 25 anos de idade em relação a capacidade funcional e atividades de vida 

diária e observaram que pacientes com FC apresentaram maior tempo para concluir o 

TGlittre, sendo este achado também associado à diminuição de força muscular periférica. 

No entanto, o teste foi originalmente descrito para adultos, não apresentando as 

modificações necessárias ao público infantil. Mais recentemente, o teste foi adaptado para 

a população pediátrica, sendo chamado TGlittre-P97, e alguns ajustes foram realizados 

como o peso da mochila a ser transportada durante o teste (de 2,5kg a 5kg no protocolo 

original para 0,5kg a 2,5kg), a altura da prateleira (da altura dos ombros no teste original 

para a altura dos olhos), do peso dos objetos a serem movidos na prateleira (de 1kg no 

teste original para 0,5kg) e da permissão para uma única verbalização. Essas adaptações 

do TGlittre mostraram resultados satisfatórios, pois todas as crianças demonstraram 

grande entusiasmo, engajamento e realizaram adequadamente. Demonstrou ser um teste 

válido e confiável para a população de 6 a 14 anos97 sendo que atualmente, equações de 

referência do TGlittre-P já estão disponíveis para crianças saudáveis97. 

Recentemente, Almeida et al, 2021 conduziram o primeiro estudo na população 

pediátrica com FC utilizando o TGlittre-P. O tempo médio gasto no teste se assemelhou 
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a crianças saudáveis de mesma idade (2,94 min vs 2,96 min). O estudo não encontrou 

correlações significativas entre o tempo médio no TGlittre-P e variáveis nutricionais, 

espirométricas ou de gravidade da doença.  Os pacientes completaram o teste em um 

tempo médio de 99,4% do tempo previsto por uma equação proposta em um estudo 

brasileiro com crianças saudáveis103.  Tais resultados foram explicados devido à baixa 

gravidade da doença na maioria dos pacientes, sugerindo a integridade da capacidade 

funcional. Sendo assim, o TGlittre-P não parece ser sensível quando aplicado a pacientes 

com doença pulmonar leve. No entanto, alguns estudos estão sendo desenvolvidos 

utilizando essa ferramenta de avaliação em crianças saudáveis104 e com doenças 

crônicas105,106, a fim de elucidar a real aplicabilidade do teste como forma de avaliação 

em diferentes populações e gravidades de doença. 

 

2.5 Função Pulmonar 

A espirometria tem sido reconhecida ao longo dos anos como o teste de função 

pulmonar mais utilizado tanto para o diagnóstico e quantificação de distúrbios 

ventilatórios, como para avaliação de pacientes com sintomas respiratórios ou que 

possuem alguma predisposição a alterações pulmonares107. O teste pode ser utilizado em 

crianças a partir de 3 anos de idade, quando costumam ter capacidade de compreensão 

suficiente para o exame, desde que sejam estimuladas e orientadas pelo examinador108.  

A avaliação periódica da função pulmonar em pacientes com FC e a detecção precoce 

das alterações presentes nas vias aéreas desempenham um papel importante no 

tratamento, contribuindo na diminuição das taxas de morbidade e mortalidade109. 

A espirometria é utilizada regularmente na avaliação e no acompanhamento dos 

pacientes com FC. Em geral, a avaliação espirométrica é realizada em cada consulta 

ambulatorial e permite identificar a presença de distúrbio ventilatório, assim como avaliar 

o grau de comprometimento das vias aéreas. Também é útil para monitorizar a resposta a 

intervenções terapêuticas. A avaliação e a monitorização dos fluxos aéreos terminais 

permitiriam a detecção precoce e a prevenção de alterações funcionais maiores110,111. 
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2.6 Qualidade de Vida 

Nas últimas duas décadas, a mensuração da Qualidade de Vida (QV) relacionada à 

saúde tem sido mais utilizada, havendo progresso quanto a sua mensuração, tanto em 

indivíduos saudáveis, quanto nos portadores de doenças crônicas112. Segundo o consenso 

de alguns especialistas, os relatos de QV devem sempre incluir domínios fundamentais, 

como condição da doença, sintomas físicos, sintomas psicológicos, sintomas emocionais, 

estado funcional e estado social112,113. 

Existem basicamente dois tipos de instrumentos para a mensuração da QV: os 

instrumentos específicos e os genéricos113. Os instrumentos genéricos podem ser 

aplicados em diferentes populações e doenças, permitindo a comparação de pessoas 

doentes com aquelas saudáveis, mas sua sensibilidade para detectar pequenas mudanças 

na parte clínica e no tratamento de uma doença especifica é pequena114,115,116. Em 

contraste, os questionários específicos estão voltados para os sinais e sintomas de uma 

única enfermidade, permitindo avaliar a eficácia de novas medidas terapêuticas, ajudando 

no planejamento econômico e contribuindo para a melhoria na adesão ao tratamento e 

como a doença afeta as funções diárias de cada indivíduo117,118. 
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3. JUSTIFICATIVA 

A triagem neonatal possibilitou a detecção cada vez mais precoce do diagnóstico de 

Fibrose Cística, aumentando consideravelmente sua incidência na população. Os avanços 

em pesquisas juntamente com o suporte de uma equipe multiprofissional, possibilitaram 

que esses pacientes fossem melhor assistidos e assim, conseguissem atingir a vida adulta. 

No entanto, a progressão da patologia multissistêmica aliada a degradação clínica 

progressiva e à reduzida capacidade ventilatória, podem afetar diretamente a musculatura 

periférica desses pacientes e resultar em limitações nas atividades de vida diária, na 

tolerância a exercícios físicos e na qualidade de vida. 

Sendo assim, a temática abordada nesse estudo possui importante relevância 

científica, uma vez que visa elucidar de forma mais atualizada e com instrumentos 

fidedignos se há relação entre força e espessura muscular de quadríceps com a capacidade 

de exercício em pacientes pediátricos com FC, além de verificar associações das variáveis 

musculares com função pulmonar e qualidade de vida. É de suma importância o 

conhecimento desses fatores nessa população, sendo esse estudo com característica 

original, uma vez que avalia aspectos físicos específicos com instrumentos confiáveis, 

bem como o impacto global dessas alterações no desempenho funcional desses 

indivíduos. Assim, pode-se identificar prejuízos no desenvolvimento muscular e 

possíveis alternativas de cuidado que possam ser utilizadas para proporcionar maior 

benefício a esses pacientes, reduzindo o impacto da progressão da doença. 
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4. OBJETIVOS 

4.1.Objetivo Geral: 

Correlacionar espessura e força muscular com capacidade de exercício em pacientes 

pediátricos com fibrose cística. 

4.2.Objetivos Específicos:  

• Correlacionar espessura com a força muscular em pacientes pediátricos com 

fibrose cística. 

• Correlacionar a espessura e força muscular com a função pulmonar em pacientes 

pediátricos com fibrose cística.  

• Correlacionar a espessura e força muscular com a qualidade de vida em pacientes 

pediátricos com fibrose cística.  
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5. HIPÓTESES 

5.1 Hipóteses Alternativas 

• Há relação entre espessura e força muscular em pacientes com fibrose cística 

• Há relação entre espessura muscular e capacidade de exercício em pacientes 

com fibrose cística. 

• Há relação entre força muscular e capacidade de exercício em pacientes com 

fibrose cística. 

• Há relação entre espessura muscular e função pulmonar em pacientes com 

fibrose cística. 

• Há relação entre força muscular e função pulmonar em pacientes com fibrose 

cística. 

• Há relação entre espessura muscular e qualidade de vida em pacientes com 

fibrose cística. 

• Há relação entre força muscular e qualidade de vida em pacientes com fibrose 

cística. 
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6. MÉTODOS 

6.1 Tipo de pesquisa e delineamento do estudo 

Trata-se de um estudo analítico, transversal, conduzido de maio de 2021 a julho de 

2022. Os pacientes foram recrutados de forma consecutiva, conforme comparecimento 

nas consultas ambulatoriais de rotina. Todos os pacientes do Ambulatório de 

Pneumologia Pediátrica do Hospital da Criança Santo Antônio (HCSA), potencialmente 

elegíveis, foram avaliados quanto à inclusão no estudo. 

 

6.2 Local de realização 

O estudo foi realizado com pacientes em acompanhamento no Ambulatório de 

Pneumologia Pediátrica do Hospital da Criança Santo Antônio (HCSA), pertencente à 

Irmandade Santa Casa de Misericórdia de Porto Alegre (ISCMPA). As avaliações foram 

conduzidas no Ambulatório de Pneumologia e no Laboratório de Reabilitação Funcional 

e Metabólica, nas dependências da Universidade Federal de Ciências da Saúde de Porto 

Alegre (UFCSPA). 

 

6.3 Aspectos éticos da pesquisa 

O presente estudo seguiu como referência os aspectos éticos da Resolução 466/12 do 

Conselho Nacional de Saúde (CNS), que regulamenta pesquisas científicas com 

participação de seres humanos. O estudo teve início após aprovação dos Comitês de Ética 

em Pesquisa das instituições envolvidas, Hospital da Criança Santo Antônio (HCSA) 

(nº4.445.329) e Universidade Federal de Ciências da Saúde de Porto Alegre (UFCSPA) 

(nº 4.766.765). Os participantes e seus responsáveis legais foram informados quanto aos 

objetivos do trabalho, justificativa e avaliações aos quais os pacientes seriam submetidos, 

sendo incluídos no estudo somente após aceitarem a participação com assinatura do 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido- TCLE por seus responsáveis legais, bem 

como do Termo de Assentimento-TA pelos pacientes. 
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6.4 População e amostra do estudo 

A amostra do estudo foi recrutada a partir de uma população de crianças e 

adolescentes de ambos os sexos com diagnóstico de fibrose cística em acompanhamento 

no Ambulatório de Pneumologia Pediátrica do Hospital da Criança Santo Antônio 

(HCSA). A seleção dos sujeitos foi do tipo não probabilística, a partir da lista de 

atendimentos no Ambulatório de Pneumologia Pediátrica, a fim de avaliar todos os 

pacientes que preencheram os critérios de inclusão pré-estabelecidos. 

 

6.5 Critérios de inclusão 

Foram incluídos no estudo pacientes entre seis e 18 anos incompletos com diagnóstico 

de FC confirmado pela presença de duas mutações no gene da CFTR, conhecidas como 

causadoras da doença, conforme consenso da Cystic Fibrosis Foundantion119. Foram 

elegíveis ainda pacientes com estabilidade clínica e hemodinâmica há pelo menos 30 dias, 

avaliados pela ausência de hospitalização ou de modificação do tratamento terapêutico 

neste período (antibióticos, enzimas, nebulizações, fórmulas nutricionais, alimentação e 

atividades físicas) e pontuados segundo o Escore de Fuchs120, o qual identifica o início 

de uma exacerbação pulmonar aguda (≥4 critérios). Além disso, os pacientes deveriam 

possuir liberação médica para a realização dos testes propostos.  

 

6.6 Critérios de exclusão 

Foram excluídos os pacientes com alterações musculoesqueléticas, neurológicas, 

auditivas ou visuais que impedissem a compreensão e realização dos testes, aqueles com 

comprometimento motor que impossibilitasse a realização de marcha sem auxílio, bem 

como cardiopatas e pacientes com incapacidade cognitiva de responder os questionários 

propostos. 

 

6.7  Riscos 

Os riscos foram relacionados à possibilidade de desenvolver alguns sintomas 

cardiorrespiratórios e fadiga muscular durante a realização dos testes tais como 

dessaturação, dispneia, taquicardia, além de desconfortos como dor ou fadiga muscular 

nos membros inferiores e sudorese. Os testes foram realizados por profissional da área da 

saúde (APSK) treinado e apto a prestar atendimento à eventual intercorrência ou solicitar 

auxílio médico imediato, caso fosse necessário. 
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6.8 Benefícios 

Os participantes deste estudo se beneficiaram de avaliações específicas que não 

haviam sido realizadas até então ou que não são realizadas rotineiramente. O mais recente 

Clinical Guidelines: Care of Children with Cystic Fibrosis121 destaca a importância da 

avaliação da capacidade funcional e muscular nos pacientes com FC, uma vez que as 

evidências vinculam a capacidade do exercício a uma melhor sobrevida e, portanto, o 

exercício deve ser incorporado na vida do paciente precocemente. Assim, os profissionais 

de saúde obtêm ferramentas úteis para entendimento do processo de evolução clínica da 

doença, podendo manejar da melhor forma as orientações e propostas terapêuticas. 

 

6.9  Desfechos 

6.9.1 Desfechos primários 

• Ecografia Muscular 

• Dinamômetro Isocinético 

• Modified Shuttle Walk Test 

• TGlittre-P 

 

6.9.2 Desfechos secundários 

• Espirometria 

• Cystic Fibrosis Questionnaire (CFQ) 

 

6.10 Variáveis e Instrumentos 

O presente estudo foi executado em dois dias de acompanhamento de rotina dos 

pacientes com FC no Ambulatório de Pneumologia Pediátrica do HCSA, com intervalo 

de no máximo seis meses entre as coletas. Os pacientes foram avaliados por meio de uma 

ficha padronizada de dados demográficos e clínicos. Adicionalmente, foram avaliados 

através dos seguintes instrumentos: Utrassonografia para avaliação da espessura 

muscular, Dinamometria Isocinética para avaliação da força muscular, SWTM para 

avaliação da capacidade de exercício, TGlittre-P para avaliação da atividade de vida 

diária, Espirometria para avaliação da função pulmonar; CFQ para avaliação da 

Qualidade de Vida. Além disso, foram aplicados os “Escore de Fuchs”120, o “Cystic 

Fibrosis Clinical Score- CFCS”122, o Questionário de Atividade Física (IPAQ) e o Escore 
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de Shwachman- Kulczycki. Todas as avaliações foram realizadas pelo mesmo 

pesquisador. 

6.11 Estudo Piloto para utilização da Ultrassonografia 

Antes da realização do estudo, foi realizado um estudo piloto no qual um médico 

ecografista experiente capacitou a pesquisadora (APSK) na captura e interpretação das 

imagens. Durante o treinamento, o médico experiente demostrou como utilizar o 

aparelho, além de ensinar/treinar a identificação das estruturas e a captura das imagens. 

Após, foi selecionada uma amostra aleatória de 10 pacientes acompanhados no 

Ambulatório de Pneumologia Pediátrica, com idade de seis a 18 anos, que concordaram 

em participar durante as consultas de rotina. Foi realizada a captura de três imagens 

através do aparelho portátil de ultrassom (Vivid i portátil, GE Medical Systems) em um 

único plano no local anatômico marcado, conforme treinamento realizado pelo médico 

experiente. Após a captura das imagens, cada avaliador (médico experiente e 

pesquisadora), separadamente, realizaram a mensuração das três imagens através do 

programa RadiAnt DICOM Viewer 2020.2.3. Para análise interexaminador, foi calculada 

a média das três medidas realizadas por cada examinador, analisando-se as diferenças 

obtidas através de análise de concordância por meio do coeficiente de correlação 

intraclasse (ICC). Sendo assim, a confiabilidade interexaminador das medidas de 

espessura muscular do músculo quadríceps encontrada foi excelente (ICC 0,998). 

 

6.12 Espessura Muscular 

6.12.1 Ecografia do músculo quadríceps femoral 

O exame ecográfico foi realizado utilizando ultrassonografia através do aparelho 

Vivid i portátil (GE Medical Systems) (Figura 2). A musculatura do quadríceps foi 

avaliada na perna dominante com o paciente posicionado em decúbito dorsal, pernas 

estendidas e musculatura relaxada, a fim de evitar possíveis vieses de aferição da 

contração muscular. A avaliação foi realizada através de um transdutor linear com 

frequência de 8MHz, com captação de imagens em modo B.  A referência anatômica de 

captação da imagem foi demarcada como sendo o ponto médio entre a espinha ilíaca 

ântero-superior e o centro da patela83. O transdutor foi posicionado perpendicularmente à 

musculatura analisada, sendo utilizado o mínimo de pressão para que não ocorressem 

deformidades na imagem e utilizando uma quantidade generosa de gel de contato. A 
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espessura muscular foi definida entre a margem inferior do tecido subcutâneo e a margem 

superior do osso femoral13,83. Para cada paciente coletado três imagens foram captadas, 

para que posteriormente fosse realizado a medição e definido o valor médio das 3 

imagens123. Para comparar os valores realizados com os preditos, a equação utilizada 

como referência foi a descrita no estudo de Scholten et al83 (2003), 11 meses a 16 anos. 

 

Figura 2: Imagem ecográfica com medição da espessura muscular dos músculos 

retofemoral e vasto intermedio 

 

Fonte: de autoria própria 

Legenda: A- Tecido subcutâneo; B- Músculo reto femoral; C: Músculo vasto intermédio; D: Tecido 

ósseo; Linha verde: medida da espessura muscular do quadríceps. 

 

6.13 Força muscular periférica 

6.13.1 Dinamômetro Isocinético 

Para avaliação muscular isocinética dos músculos extensores do joelho, foi utilizado 

o dinamômetro isocinético da marca Biodex™ Multi Joint System 4 Pro (Biodex Medical 

System, EUA), calibrado antes de cada avaliação seguindo as especificações do manual 

do fabricante. Foram realizados testes nos membros inferiores dominantes e os valores 

das variáveis isocinéticas foram automaticamente ajustados pelo software do 

equipamento.  
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Para avaliação dos extensores de joelho, os pacientes foram posicionados sentados 

em uma cadeira com quadril e joelho à 90º graus de flexão, sendo estabilizados com tiras 

na altura da coxa, cintura e tronco. O eixo rotacional do braço da alavanca foi alinhado 

com o eixo rotacional da articulação do joelho, localizado no côndilo femoral lateral, 

sendo o ponto de resistência fixado à aproximadamente três centímetros acima do maléolo 

medial124.  

Todos os participantes realizaram aquecimento prévio da musculatura envolvida com 

movimentos ativos dos grupos musculares envolvidos na avaliação, em uma única série 

de 10 repetições no dinamômetro, na velocidade angular de 90°/s atingindo um nível 

submáximo de esforço. Após, cada participante foi submetido a uma avaliação com o 

protocolo concêntrico para a musculatura extensora de joelho na velocidade angular de 

60º/s com 1 série de 5 repetições125. Foi realizado um intervalo de repouso de 1 minuto 

entre o aquecimento e o teste. No momento da avaliação foi solicitado a cada participante 

força máxima, por meio de feedback visual e auditivo125. Os parâmetros utilizados para 

análise foram o pico de torque (PT) medido em Nm (Newton-metro). Foram imputados 

os dados de 1 paciente para o teste de força muscular, visto que não foi possível realizar 

no dia dos demais testes previstos por motivos pessoais e posteriormente excederia o 

tempo planejado previamente. Foi utilizado o estudo de Wiggin et al69 (2006), de 6 a 13 

anos, para comparação dos valores de normalidade, utilizando percentil 50 como média 

e de acordo com idade e sexo.  

 

6.14 Capacidade de Exercício 

6.14.1 Shuttle Walk Test Modificado (SWTM)  

Para realização do SWTM foram seguidas todas as recomendações sugeridas pela 

ERS/ATS100 (2014), exceto o fato de ter sido realizado apenas uma vez devido a estudos 

anteriores demonstrarem que não há efeito de aprendizado com dois ou mais testes126. Foi 

necessário um corredor de 10 metros, demarcado por dois cones, com distância de nove 

metros entre eles e meio metro além de cada cone para o retorno do paciente96 (Figura 4). 

Um sinal de áudio foi parte integrante do teste que representa a mudança de nível e o 

aumento da velocidade do paciente durante o teste95. A velocidade inicial de caminhada 

foi de 0,5 m/s, com aumento de 0,17 m/s a cada minuto; o incremento de velocidade foi 

indicado por um sinal sonoro (bip) triplo (Figura 3). O teste é composto por 15 níveis e 

foi realizado por profissional treinado, autora da pesquisa95.  
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Figura 3: Desenho esquemático do Shuttle Walk Test Modificado 

 

 

Fonte: ERS/ATS100 (2014) 

 

O indivíduo foi instruído a caminhar de um cone ao outro, de acordo com o ritmo 

determinado pelos sinais sonoros até o final do teste ou até a apresentação de sinais de 

fadiga ou sintomas limitantes. Um dos critérios de interrupção do teste foi a incapacidade 

de manter o ritmo de deslocamento, ou seja, quando o indivíduo não alcançava o cone 

subsequente, por duas vezes consecutivas, dentro do tempo estabelecido pelos sinais 

sonoros95. Além disso, o teste deveria ser interrompido caso o indivíduo apresentasse 

valores de frequência cardíaca superiores a 85% da máxima prevista ou queda da 

saturação96. A FC máxima prevista foi calculada através da formula: 208 - (0,7* idade) 

para crianças e adolescentes127.  

Os seguintes equipamentos foram utilizados para aplicação do SWTM: software do 

teste (licença adquirida pela orientadora), cronômetro, cones para demarcação da pista, 

aparelho de som contendo a gravação do SWTM, esfigmomanômetro e estetoscópio, 

cardiofrequencímetro, oxímetro de pulso e escala de percepção subjetiva de esforço 

(Escala de BORG)128. 

Durante a realização do SWTM, o avaliador poderia caminhar ao lado do indivíduo 

no primeiro estágio com objetivo de melhor compreensão da dinâmica do teste96. Antes 

e após a realização do teste foram aferidas a pressão arterial sistêmica, a frequência 

cardíaca, a saturação periférica de oxigênio, a frequência respiratória, a dispneia e a fadiga 

nas pernas95. A frequência cardíaca (FC) e a saturação periférica de oxigênio (SpO2) 

foram medidas continuamente durante o teste, e a dispneia e a fadiga nas pernas128 foram 

avaliadas antes e após o teste.  

Em relação às variáveis fornecidas pelo SWTM, foram registrados a distância 

máxima percorrida, os sinais vitais, a percepção subjetiva de esforço, o estágio e o 

respectivo percurso no qual o teste foi interrompido99. A avaliação da capacidade de 
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exercício foi baseada na distância total percorrida no final do teste95. A fim de comparar 

os dados coletados com o predito, foi utilizada como referência a equação descrita por 

Lanza et al98 (2015), de 6 a 18 anos. 

 

 

Fonte: de autoria própria 

Figura 4: Paciente realizando o Shuttle Walk Test Modificado 

 

6.14.2 Teste de Atividade de Vida Diária Pediátrico (TGlitrre-P) 

O teste consistiu em completar um circuito enquanto o paciente carregava uma 

mochila com peso variável de 0,5kg a 2,5 kg, conforme idade e sexo da criança (Figura 

5). Essa faixa de peso seguiu as diretrizes da Organização Mundial da Saúde, a qual 

recomenda que crianças e jovens em idade escolar (seis a 18 anos) carreguem mochilas 

com menos de 10% do peso do seu corpo, a fim de garantir a condição de saúde das 

crianças na escola. No circuito do teste, foram realizadas as seguintes tarefas: da posição 

sentada, a criança se levantava com a mochila nas costas e caminhava ao longo de um 

curso plano de 10 metros, subindo e descendo 2 degraus na metade da distância (17 cm 

de altura x 27 cm de largura) para chegar em uma estante. Na estante, estavam 

posicionados na prateleira superior (nível dos olhos) 3 objetos coloridos com 0,5kg cada, 

os quais deveriam ser removidos, um a um, e colocados na prateleira inferior (nível do 

umbigo), e em seguida, retirados, um a um, e colocados no chão. Após, os objetos 

deveriam ser colocados na prateleira inferior e, posteriormente na superior, seguindo 

ordem inversa. Ao fim desta etapa, o paciente retornava pelo mesmo caminho, sentava na 

cadeira e imediatamente iniciava a próxima volta97,102.  
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O tempo necessário para completar o circuito de 5 voltas foi registrado, ou seja, 

quanto menor o tempo gasto, melhor o desempenho no teste97,102. Os parâmetros de 

frequência cardíaca, saturação periférica de oxigênio (SpO2), índice dispneia (Escala de 

Borg), frequência respiratória (FR) e pressão arterial (PA) foram monitorados no início e 

final do teste, sendo que os três primeiros foram também verificados no final de cada 

volta realizada102. O descanso de 30 minutos entre os testes parece ter sido suficiente para 

a recuperação de pacientes com FC16,129. Apesar disso, não foi possível realizar o re-teste 

no mesmo dia, sendo este realizado na próxima consulta (em média 2-6 meses após), no 

qual foi utilizado o menor tempo obtido pelo paciente entre teste e re-teste para análise.  

O desempenho no teste foi avaliado diante de equações de referência em crianças 

saudáveis97 de 6 a 14 anos. 

 

 

Fonte: Martins et al103 (2018) 

Figura 5: Teste de Atividade de Vida Diária (TGlittre Pediátrico) 

 

 

6.15 Função Pulmonar 

A espirometria foi realizada conforme as recomendações da ATS/ERS130, utilizando o 

equipamento Jaeger – v 4.31a (Jaeger, Wuerzburg, Alemanha), realizada no primeiro dia 

de testes ou até um mês antes, visto que é um exame de rotina realizado pelo serviço. As 

variáveis coletadas foram: volume expiratório forçado no primeiro segundo (VEF1), 

capacidade vital forçada (CVF), a relação VEF1/CVF e o FEF25-75% (fluxo expiratório 

forçado de 25% a 75%). Os valores foram expressos em percentagem do previsto para 

sexo, idade e altura131.  

 

 

6.16 Questionário de Qualidade de Vida (CFQ) 

Foi utilizado o questionário de qualidade de vida específico para pacientes com FC, 

validado para o Brasil132. Este instrumento permite avaliar o impacto da doença quanto 

ao aspecto físico, emocional e social do tratamento do doente e seus familiares. O 

questionário apresenta quatro versões: para a população de 6 a 11 anos, 12 a 13 anos, 
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menores de 14 anos e maiores de 14 anos, além de uma versão destinada aos pais das 

crianças menores de 13 anos. Por meio desses instrumentos foram avaliados os seguintes 

domínios: físico, imagem corporal, digestivo, respiratório, emocional, social, nutrição, 

tratamento, vitalidade, saúde, papel social e peso. Os escores de cada domínio podem 

variar de 0 a 100 sendo o resultado de maior a pontuação, associado à melhor qualidade 

de vida. O estudo de Cohen et al133 (2011), que teve como objetivo avaliar a QV de 75 

pacientes de 6 a 24 anos de idade com FC, descreveu escores acima de 50 em cada 

domínio como sendo considerados com boa qualidade de vida. 

 

6.17 Questionário de Atividade Física (IPAQ) 

O nível de atividade física foi avaliado de acordo com International Physical Activity 

Questionnaire (IPAQ- Questionário Internacional de Atividade Física), versão curta, 

validado e reprodutível na população brasileira em maiores de 12 anos134. O instrumento 

contém oito questões relacionadas à frequência (em dias por semana) e à duração (em 

minutos por dia), das atividades físicas vigorosas, moderadas e de caminhada. Para o 

cálculo do tempo despendido em diferentes domínios de atividade física, foi realizado o 

produto entre a duração (minutos/dia) e a frequência (dias/semana) da atividade relatada 

pelos pacientes e, a partir desses resultados, o paciente foi classificado quanto ao seu nível 

de atividade física: muito ativo, ativo, irregularmente ativo ou sedentário134. 

 

6.18 Avaliação Antropométrica e Nutricional 

Para avaliação antropométrica foram utilizadas as medidas de peso e estatura. A 

pesagem foi realizada em balança eletrônica da marca Filizola, com carga máxima de 150 

kg. Os pacientes foram pesados com o mínimo de roupa possível, descalços e 

posicionados em pé. Para aferição da estatura foi utilizado um antropômetro da marca 

Sanny®, fixo na parede lisa e sem rodapé, com haste móvel, graduado em centímetros e 

menor divisão em milímetros. A estatura foi medida posicionando o paciente no centro 

do equipamento, com a cabeça livre de adereços, em pé, ereto, com calcanhares unidos, 

braços estendidos ao longo do corpo, cabeça em plano de Frankfurt, estando os 

calcanhares, ombros e glúteos em contato com o antropômetro135.  

O estado nutricional dos pacientes foi avaliado de acordo com o programa WHO 

AnthroPlus, da Organização Mundial da Saúde (OMS)27, através dos dados de escore Z 
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do índice de massa corporal para idade (IMC/I). A classificação do estado nutricional foi 

definida segundo os pontos de corte definidos pela OMS136. 

 

6.19 Escore Clínico de Estabilidade 

O escore de estabilidade clínica utilizado foi o “Cystic Fibrosis Clinical Score- 

CFCS”122. Este sistema de avaliação clínica considera cinco critérios subjetivos (tosse, 

escarro, apetite, dispneia e energia) e cinco critérios objetivo (temperatura, peso, 

frequência respiratória, diminuição dos sons pulmonares e crepitantes), sendo cada um 

dos itens pontuado em uma escala de 1 a 5 pontos (quanto pior desempenho, maior a 

pontuação), sendo que um escore final de dez pontos representaria o paciente em ótima 

condição clínica. A utilização deste escore clínico de referência para avaliação da 

estabilidade clínica entre o primeiro e o segundo dia de coletas, uma vez que ele sugere 

como sinal de exacerbação pulmonar uma mudança de 10 a15 pontos no escore final122. 

 

6.20 Escore Clínico de Gravidade  

O escore de avaliação clínica de gravidade utilizado foi o Escore Shwachman-

Kulczycki137. Este sistema de avaliação clínica considera quatro diferentes características 

(atividade geral, exame físico, nutrição e achados radiológicos do tórax), sendo cada uma 

delas pontuadas em uma escala de 5 a 25 pontos. Pode ser utilizada a seguinte 

classificação, conforme as pontuações obtidas:  escore < 40, grave; de 41-55, moderado; 

de 56-70, médio; de 71-85, bom; e de 86-100, excelente138. 

 

6.21 Logística do estudo 

Durante as consultas de rotina, juntamente com o médico responsável, foi realizada 

uma revisão dos dados e análise dos pacientes conforme critérios de inclusão e exclusão. 

Os participantes potencialmente elegíveis foram convidados a participar da pesquisa e, 

caso aceitassem, foram convidados a assinar o Termo de Assentimento, por se tratar de 

menores de idade, e os pais, convidados a assinar o Termo de Consentimento Livre e 

Esclarecido. As avaliações foram realizadas em dois dias de consultas de rotina (dia 1 e 

dia 2), em no máximo seis meses entre os dois momentos, conforme organização de 

agendamentos do serviço, devido à incompatibilidade de tempo da realização das 

consultas de rotina e realização dos testes em um único dia. Todas as avaliações foram 

realizadas pelo mesmo pesquisador (APSK), nos dois momentos de coleta.  
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Assim, no dia 1 o pesquisador preencheu uma ficha de avaliação com dados pessoais, 

nutricionais, antropométricos e demográficos, além dos dados coletados da espirometria 

mais recente. Em seguida foram realizados os testes de TGlittre-P e Shuttle Walk Test 

Modificado. No dia 2 de avaliação foi repetido o TGlittre-P e realizada a avaliação da 

espessura muscular com Ecografia, da força muscular com Dinamômetro Isocinético e 

aplicados os questionários de Qualidade de Vida (CFQ) e Questionário de Nível de 

Atividade Física (IPAQ). Nos dois dias de avaliação foram aplicados o Escore de 

Fuchs120, o “Cystic Fibrosis Clinical Score- CFCS”122 e o Escore de Shwachman- 

Kulczycki137 (Figura 6). 

 

Figura 6: Fluxograma de avaliações dos pacientes com Fibrose Cística. 
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7 MÉTODO ESTATÍSTICO 

7.1 Análise Estatística: 

Os resultados das variáveis qualitativas foram apresentados através de frequência 

absoluta e relativa, e as variáveis quantitativas através de média e desvio-padrão. A 

normalidade foi verificada pelo teste Shapiro-Wilk e inspeção de histogramas. A 

diferença entre os testes CFCS, espessura muscular, força muscular, SWTM e TGlittre-P 

foram avaliados pelo teste t-student para dados pareados. Foi utilizado algoritmo expected 

maximization (EM) para imputar o resultado do pico de torque extensor de um 

participante. As correlações da espessura e força muscular com as variáveis foram 

verificadas pelo coeficiente de correlação de Pearson. As correlações com a qualidade de 

vida foram realizadas nas sub-amostras de crianças com 6-13 anos e 14-17 anos. O nível 

de significância adotado foi de 5% (p<0,05) e as análises foram realizadas no 

software estatístico SPSS (IBM SPSS Statistics for Windows, Version 25.0. Armonk, 

NY: IBM Corp.).  

 

7.2 Cálculo amostral: 

O cálculo do tamanho da amostra foi realizado no programa WinPEPI (Programs for 

Epidemiologists for Windows) versão 11.65 e baseado nos estudos de De Meer et al 

(1999) e Moser et al (2000). Considerando um nível de significância de 5%, poder de 

90% e um coeficiente de correlação mínimo de 0,6 entre a espessura e força muscular 

com a capacidade de exercício, obteve-se uma amostra mínima de 25 pacientes. 
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8 CONCLUSÃO 

O presente estudo demostrou que crianças e adolescentes com FC apresentam 

correlação entre espessura e força muscular com a capacidade de exercício. Além disso, 

as variáveis musculares também foram associadas com alguns domínios da função 

pulmonar e da qualidade de vida. 
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ABSTRACT 

Introduction: Cystic fibrosis (CF) is a genetic condition, chronic and multisystemic. The 

progressive decrease in lung function and exercise capacity is its main clinical 

manifestation among many others. In addition, malnutrition and metabolic changes can 

lead to reduced muscle mass and performance, causing physical deconditioning and 

impacting the quality of life.  

Objective: To verify the association of quadriceps muscle thickness and strength with 

exercise capacity, pulmonary function and quality of life (QoL) in children and 

adolescents with CF. 

Methods: Children and adolescents samples with CF. The instruments used were: 

ultrasound to assess muscle thickness; isokinetic dynamometer to evaluate muscle 

strength; Modified Shuttle Walk Test and the TGlittre-P to assess exercise capacity, 

spirometry to assess lung function, and CFQ to evaluate quality of life.  

Results: Twenty-six patients with a mean age of 10.8±3.4 years participated. Muscle 

thickness correlated with muscle strength, and both correlated with SWTM and with 

pulmonary function. The TGlittre-P showed a significant negative correlation with 

muscle thickness and muscle strength. In the quality of life questionnaire, some domains 

also correlated with muscle variables.  

Conclusion: Children and adolescents with CF show a correlation between muscle 

thickness and strength with exercise capacity, lung function, and quality of life. 

 

Keywords: Cystic Fibrosis, Dynamometer, Ultrasonography, Exercise capacity, Quality 

of Life. 
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1. Introduction 

Cystic fibrosis (CF) is an autosomal recessive genetic condition characterized by the 

abnormal flow of ions across the epithelial membrane due to a defect in the cystic fibrosis 

transmembrane conductance regulator (CFTR) [1].  It is a multisystemic disease² that 

affects respiratory, gastrointestinal, and musculoskeletal systems [1,2,4]. 

Children and adolescents with chronic lung disease can show some limitations of 

recreational activities performance, also in sports practice due to reduced exercise 

capacity [2,3,4]. This limitation can be influenced by many factors, such as nutritional 

status, muscle mass, pulmonary function, peripheral muscle strength (PMS), and muscle 

resistance [3,4,5,6]. With physical exercise, some symptoms may come up, for example, 

fatigue, dyspnea, and ventilatory limitation [1,2,3,4]. In addition, reduced ventilatory 

capacity causes adaptive changes in the skeletal muscle system, reducing aerobic capacity 

[3,4].  

In adults with CF, it is well-known, that peripheral muscle weakness is prevalent [3]. 

In children, some studies assume there may be a reduction in muscle strength [2,5,6], but 

it is not known whether there is an impact on exercise performance. Muscle thickness 

(MT) in this population is also still being determined, since few studies have evaluated 

muscle mass in this population, finding no significant differences [6,7]. 

Considering that the assessment of muscle variables associated with exercise capacity 

in pediatric patients with CF is little explored, the objective of this study was to evaluate 

and correlate muscle thickness and strength with tests of exercise capacity, pulmonary 

function and quality of life (QoL) in children and adolescents with CF. 

 

2. Methods  

2.1 Subjects and data collection  

This is a cross-sectional study of patients aged 6 to 18 years with CF, recruited 

consecutively according to their attendance at outpatient appointments. The study 

included patients with CF according to Cystic Fibrosis Foundantion [8]. Patients with 

clinical and hemodynamic stability for at least 30 days of hospitalization absence or 

treatment modification and scored according to the “Fuchs Criterion” [9] were eligible. 

Patients with musculoskeletal, neurological, auditory and visual changes, motor 
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impairment, heart disease, and cognitive incapacity to answer the questionnaires were 

excluded. 

The study was executed in two distinct periods, following the patient's routine, with 

a break between 2 and 6 months. The patients were evaluated through a standard form 

with private and clinical information. Hence, the following instruments were used: 

Ultrasonography for evaluation of MS; Isokinetic dynamometer to evaluate the FMP; 

Modified Shuttle Walk Test (MSWT) and TGlittre-P to assess exercise capacity; 

Spirometry to evaluate lung function and “Cystic Fibrosis Questionnaire” [10] (CFQ) to 

evaluate quality of life. In addition, the “Fuchs Criteria” [9] were applied to assess 

pulmonary exacerbation, the “Cystic Fibrosis Clinical Score-CFCS” [11] to assess 

disease stability, and the “Shwachman-Kulczycki Score” [12] to evaluate its severity. All 

assessments were performed by the same researcher (APSK) after previous training.  

For ultrasound usage, a pilot study was carried out with ten patients with chronic lung 

disease. An experienced sonographer trained the researcher (APSK) in capturing and 

interpreting the images.  

2.2 Muscle thickness  

To rate MT, ultrasound was performed using a portable Vivid i device (GE Medical 

Systems)®. The quadriceps musculature was evaluated in the dominant leg with the 

patient positioned in dorsal decubitus, legs extended, and muscles relaxed. A linear 

transducer with a frequency of 8MHz was used, with image capture in B-mode. The 

anatomical reference was the midpoint between the anterosuperior iliac spine and the 

center of the patella [13]. The transducer was positioned perpendicular to the demarcated 

musculature, using minimal pressure and contact gel. The measurement was defined 

between the inferior margin of the subcutaneous tissue and the superior margin of the 

femoral bone [13]. For each patient, three images were taken, the measurement was 

performed and the mean value was defined. Reference equation was used in children aged 

11 weeks to 16 years [13]. 

 

2.3 Peripheral muscle strength 

To the muscle strength of the knee extensor muscles evaluation, an isokinetic 

dynamometer (Biodex™ Multi-Joint System 4 Pro- Biodex Medical System, USA)® was 
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used in the dominant limbs and the variables were generated by the equipment software. 

Patients were seated with hip and knee at 90º of flexion and stabilized with straps. The 

rotational axis of the lever arm was aligned with the lateral femoral condyle, and the point 

of resistance was fixed above the medial malleolus [14]. 

The participants performed a pre-warm-up with active knee extension movements (1 

series of 10 repetitions at 90°/s angular velocity), a 1-minute rest interval. Then the 

concentric protocol was performed at 60°/s angular velocity with 1 set of 5 repetitions 

[14]. When performing the assessment, maximum strength was requested with visual and 

auditory feedback [14]. The study by Wiggin et al. [15], from 6 to 13 years of age, was 

used for normality. 

2.4 Exercise capacity  

The SWTM was performed in a 10-meter aisle. An audio signal is part of the test, 

representing level change and speed increase [16]. The test has 15 levels, and the patient 

had to walk from one cone to the other, according to the sound signals, until the end or in 

the presence of limiting symptoms, as recommended by ATS/ERS [17]. The test was 

performed only once because, in a previous study, no “learning effect” was found. The 

interruption criteria were the inability to maintain the rhythm two consecutive times [18], 

a heart rate greater than 85% of the predicted maximum or a drop in saturation [16]. The 

distance covered in the test was compared with the reference equation for 6 to 18 years 

old [19].  

A TGlittre-P was used assess activities of daily living (ADLs). The test consisted of 

completing a circuit while the patient carried a bag with some floatable weight [20]. The 

following tasks were done: from the sitting position, the patient got up with the backpack 

on his back and walked a distance of 10 meters, going up and down two steps until he 

reached a shelf. On the shelf, the patient moved the objects to the lower shelf and to the 

floor, then carried out the reverse order, going through the stairs and sitting in the chair. 

The time to complete five rounds was checked [20]. The “before” and “after” were 

verified: Heart Rate (HR), Respiratory Rate (RR) and BORG dyspnea, and fatigue scale 

(21). The second test was performed 3 to 4 months after the first, with the shortest time 

being used. The execution was compared with the younger from 6 to 14 years old [20]. 
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2.5 Lung function 

 Spirometry was performed according to the ATS/ERS [22]. We evaluated: forced 

expiratory volume in one second (FEV1), forced vital capacity (FVC), FEV1/FVC, and 

forced expiratory flow from 25% to 75% (FEF25-75%). Values were expressed in liters and 

percentage of predicted for sex, age, and height [22]. 

2.6 Quality of life 

 A specific quality-of-life questionnaire for CF patients was used (CFQ). The 

questionnaire has four versions: 6 to 11 years old, 12 to 13 years old, over 14 years old, 

and for parents under 13 years old. In addition, the physical, body image, digestive, 

respiratory, emotional, social, nutrition, treatment, vitality, health, social, and weight 

domains were evaluated. The scores for each range from 0 to 100, and above 50 are 

considered “good QoL” [23].  

2.7 Physical activity level 

 The physical activity level was rated according to the Physical Activity 

Questionnaire (IPAQ), valid and reproducible in individuals above 12 years old [24]. 

Eight questions are related to the frequency and duration of vigorous, moderate, and 

walking physical activities. To calculate the time spent in different areas of physical 

activity, the product between the duration and the frequency of the activity reported was 

performed. Patients were classified as: very active, active, irregularly active, or sedentary 

[24]. 

2.8 Statistical Analysis 

 In the pilot study, the RadiAnt DICOM Viewer 2020.2.3 program was used to 

evaluate the evaluators' images. For the inter-examiner analysis, the mean of the three 

measurements performed by each examiner was calculated, analyzing the differences 

obtained through the study of agreement using the intraclass correlation coefficient (ICC). 

Therefore, the inter-examiner reliability of the quadriceps muscle thickness measures was 

excellent (ICC 0.998). 

 Qualitative variables were presented through absolute and relative frequency; 

quantitative variables through mean and standard deviation. Normality was verified by 

the Shapiro-Wilk Test and inspection of histograms. The t-student test for paired data 
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assessed the difference between CFCS, MT, PMS, MSWT and TGlittre-P. The expected 

maximization (EM) algorithm was used to impute the PMS of a participant. Pearson's 

correlation coefficient verified the correlations of MT and PMS with the other variables. 

Correlations with QoL were performed in the 6-13 years old and 14-17 years old sub-

samples. The significance level adopted was 5% (p<0.05) and analyzed using SPSS 

software, version 25.0. 

 The calculation of the sample size was performed using the WinPEPI program 

(Programs for Epidemiologists for Windows) version 11.65 and based on the studies by 

De Meer et al. (1999)2 and Moser et al. (2000)6. Considering a significance level of 5%, 

power of 90%, and a minimum correlation coefficient of 0.6 between muscle thickness 

and strength with exercise capacity, a minimum sample of 25 patients was obtained.  

 

3. Results  

3.1 Characteristics of the subjects  

 The demographic and clinical characteristics of the 26 participants are described in 

Table 1. The subjects had a mean age of 10,8 ± 3,4 years; most were female and eutrophic. 

Most had the F508del CFTR mutation (83,6%) and had an excellent score z (BMI/A). In 

the analysis of pulmonary function, the patients had normal to mild ventilatory 

disturbance. Regarding physical activity, ten patients were analyzed according to age 

compatible with the instrument, 60% were classified as very active/active and 40% as 

irregularly active. The expected maximization (EM) algorithm was used to impute the 

PMS of a participant. In addition, data from 1 patient were imputed for the muscle 

strength test, since it was impossible to perform it on the day of the other tests scheduled 

for personal reasons and later, it would exceed the previously planned time. The CFCS 

score showed no significant difference between the assessment days (p=0,928). 

Table 1. Clinical characteristics of 26 children with cystic fibrosis 

 CF (n=26) 

Female, n (%) 14 (53,8) 

Age (years), mean (SD) 10,8 ± 3,4 

Score z (BMI/A), mean (SD) 56,50 ± 31,59 

Mutation 
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     F508del Homozygous 15 (57,7) 

     F508del Heterozygous 7 (25,9) 

     Others 4 (16,4) 

Shwachman-Kulczyki score, mean (SD) 81,3 ± 14,8 

Pulmonary Function, mean (SD) 

     FEV1 %predicted 80,1 ± 25,7 

     FVC %predicted 90,1 ± 21,1 

     FEV1/FVC %predicted 86,7 ± 12,6 

     FEF25-75, %predicted  55,5 ± 31,6 

Legend: BMI/A, body mass index/age; FVC %predicted, %predicted forced vital capacity; FEV1 

%predicted, %predicted forced expiratory volume in one second; FEV1/FVC %predicted, %predicted 

tiffeneau index; FEF25-75%, %predicted, %predicted forced expiratory flow from 25% to 75%. 

 

3.2 Analysis and description of the variables 

 The MT was 2.8 ± 0.5 cm in the general sample. Of these, 23 were included in the 

reference equation and kept the same average; that is, there is a significant reduction about 

the predicted value (p=0.007). The KEPT (knee extensor peak torque) was 67,8 ± 35,2Nm 

in the general sample, showing a reduction in the rate value for the 20 subjects included 

in the reference equation13, corresponding to 94,3% of the predicted, but not significant 

(p=0,095) (Table 2). 

 In SWTM, participants showed significantly lower than predicted distance covered 

(p<0,001). In the TGlittre-P, the participants had an average time of 3,4min, with no 

difference in relation to the 22 patients included in the reference equation [20], 

corresponding to 86,3% of the predicted, with this reduction being significant (p<0,001) 

(Table2). 

Table 2. Description of muscle thickness, quadriceps muscle strength, Shuttle 

Walk Test Modified and TGlittre-P analysis in children and adolescents with CF 

 Participants p 

MT (cm) 2,8 ± 0,5  

   MT (cm)a 2,8 ± 0,4a 

0,007 

   MT (pred cm)a 3,2 ± 0,8a 

   MT (%pred)a 90,7 ± 18,9a  
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KEPT (Nm)* 67,8 ± 35,2  

   KEPT (Nm)*b 54,0 ± 13,2b 

0,095 

   KEPT (pred Nm)*b 61,8 ± 22,9b 

   KEPT (%pred)*b 94,3 ± 30,3b  

MSWT (m) 638,8 ± 238,2 

<0,001 

MSWT (pred dist, m) 976,5 ± 187,8 

MSWT(%pred) 68,4 ± 23,7  

TGlittre-P (min) 3,4 ± 0,6  

   TGlittre-P (min)c 3,3 ± 0,5c 

<0,001 

   TGlittre-P (pred, min)c 2,8 ± 0,2c 

   TGlittre-P (% pred)c 86,3 ± 12,8c  

Data are presented with mean ± standard deviation 

Legend: MT, muscle thickness; KEPT, Knee extensor peak torque; MSWT, Modified Shuttle Walk Test; 

cm, centimeters; %pred, % of predicted; Pred dist, predicted distance; Pred min, predicted minutes; *, 

imputed data from 1 subject; a, n=23; b, n=20; c, n=22; Nm, Newton meters; %, percentage; L, liters; m, 

meters; predict, predicted; min, minutes. 
 

 In the age group from 6 to 13 years old (n=20), the most compromised areas in QoL 

were “social” (59,0 ± 17,1) and “physical” (64,2 ± 20,5), with all fields with scores 

meaning “good QoL”. In the age group above 14 years (n=6), the most compromised 

areas were “health” (38,9 ± 9,3) and “treatment” (40,7 ± 25,0); however, the scores were 

lower in relation to children. In addition, “vitality”, “emotional”, “treatment” and “health” 

indicated “poor QoL”. 

 

3.2 Correlations of muscle thickness and quadriceps strength with exercise capacity tests, 

lung function and quality of life 

 The correlations between MT and PMS with the other analyzed variables are 

described in Table 3.  
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Table 3. Correlations between muscle thickness and strength of knee extensors with 

clinical variables in children and adolescents with CF 

 MT (cm) KEPT (Nm)* 

r p r p 

Age (years) 0,400 0,043      0,672 <0,001      

Percentil (BMI/A) 0,164 0,425 0,138 0,501 

MT (cm) - - 0,572 0,002 

MSWT (m) 0,633 0,001 0,543 0,004 

TGlittre-P (min) -0,418 0,034 -0,400 0,043 

FVC (L) 0,409 0,038 0,816 <0,001 

FEV1 (L) 0,449 0,022 0,710 <0,001 

FEV1/FVC (L) 0,185 0,365 -0,161 0,431 

FEF25-75% (L) 0,381 0,055 0,410 0,037 

Pearson correlation (r and p-value). 

Legend: BMI, Body Mass Index; BMI/A, body mass index/age; MT, muscle thickness; KEPT, Knee 

extensor peak torque; FVC, forced vital capacity; FEV1, forced expiratory volume in one second; 

FEV1/FVC, Tiffeneau index; FEF25-75%, forced expiratory flow from 25% to 75%;  MSWT, Modified 

Shuttle Walk Test; cm, centimeters; %pred, % of predicted; *, imputed data from 1 subject (n=25); Nm, 

Newton meters; %, percentage; L, liters; m, meters; predict, predicted; min, minutes. 

 

The mean distance covered on the MSWT also showed a moderately significant 

correlation with muscle thickness (r=0,633; p=0,001) (Figure 1) and strength (r=0,543; 

p=0,004) (Figure 2), demonstrating that those patients who walked shorter distances on 

the MSWT had lower values for muscle mass and function.  

The lower the MT, the lower the peak values of knee extensor torque (r=0,572; 

p=0,002). MT had moderate significant correlations with FEV1 (r=0,449; p=0,022) and 

FVC (r=0,409; p=0,038) and muscle strength had strong correlations with FEV1 (r=0,710; 

p<0,001), FVC (r=0,816; p<0,001) and FEF25-75% (r=0,410; p=0,037). 
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Figure 1. Correlations of the distance covered in the Modified Shuttle Walk Test (m) with Muscle 

Thickness (mean) in CF patients. 

 

 

Figure 2. Correlations of the distance covered in the Modified Shuttle Walk Test (m) with Torque Peak 

(Nm) in CF patients. 

 

 In relation to ADLs, the results showed that even in submaximal exercises, muscle 

changes are already present, as MT and PMS showed a significant inverse association 

with TGlittre-P. In the analysis of QoL in children, despite the mean scores being higher 

about adolescents, there was a correlation between the “physical” domain and MT 

(r=0,589; p=0,006). In adolescents, strong associations between PMS and the 

“respiratory” (r=0,838; p=0,037) domain, indirect with the “treatment” domain (r= -

0,871; p=0,024), and significant between the “physical” domain and MT (r=0,912; 

p=0,011). 
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4. Discussion 

 This study aimed to evaluate muscle thickness and strength in children and 

adolescents with CF and the possible correlations with exercise capacity tests, pulmonary 

function, and quality of life (QoL). Although the reduction in muscle thickness and 

strength were not significant, they were associated with reduced exercise capacity, lung 

function, and QoL. 

 The physiological consequences observed in patients with CF are similar to the 

effects of physical deconditioning, such as impaired cardiovascular function, reduced 

muscle mass, and impaired strength [25,26,27]. Measurements of muscle size and 

strength potential can provide valuable quantitative measures of muscle properties [26-

28]. These assessments are well documented in the adult population, showing a reduction 

in PMS [3,25-27] and MT [26], suggesting that these changes may appear early [26]. 

Some evidence reports this assumption, finding a significant reduction in PMS in children 

and adolescents with CF [2,5,27]. Although the present study demonstrates that there is a 

reduction in FMP and ME, the lack of significance is similar to other studies [6,7]. The 

diversity in the instruments used and the different levels of cardiopulmonary demand limit 

the comparison of our findings but make them highly relevant due to the use of validated 

and reproducible tools. In adults, studies suggest an association between muscle strength 

and functional performance [25] or only mention reduced performance without 

associations [27]. In pediatrics, only the De Meer et al. [2] study showed that muscle 

weakness was associated with poor growth on an exercise test. 

 The leading causes of exercise intolerance are reduced ventilatory capacity and 

reserve, loss of peripheral skeletal muscle mass, and impaired cardiovascular function 

[2,3,5,7]. High levels of physical activity are associated with less decline in lung function, 

greater participation in ADLs, and better survival in these patients [27,29]. Although our 

study presented a significant reduction in the distance covered in MSWT, similar to other 

studies [28,29], some showed higher averages [16], but in the presence of normality, the 

reduction remains significant [16,28]. 

 Each individual's response to an exercise assessment provides information related 

to the cardiorespiratory, metabolic and muscular systems [17] and also identifies factors 

that may be involved in the ability to perform ADLs [27]. The 6-minute walk test was 

widely used [25]. However, the TGlittre was more robust, assessing the individual in their 
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entirety in performing routine tasks [20,29]. The study by Almeida et al. [29] did not find 

a significant increase in test execution time, contrary to our findings. Arikan et al. [27] 

showed longer testing time, however, the use of the original version committed the 

interpretation. The progress in ADLs can be helpful for assessing routine limitations, 

although, the test's sensitivity in stable patients still needs investigation. 

 Cohen et al. [23] presented “good QoL”, with evidence of worse performance 

among patients older than 14 years, similar to our findings. In addition, adolescents and 

adults reported greater dissatisfaction with the treatment; perhaps they are less optimistic 

and more depressed in coping with the disease [30], since self-perception of health may 

be related to age and the progressive impairment of the respiratory system [30].  

 In pulmonary function, FEV1 may be associated with PMS in children and 

adolescents with CF [2,5,27], reinforcing the studies that small reductions in FEV1 and 

FVC were related to changes in peripheral muscles, in addition to a reduction in FEF25-

75% may indicate impairment in MT, even though, more studies are required. 

 Among the factors contributing to skeletal muscle changes are chronic systemic 

inflammation, oxidative stress, hypoxia, malnutrition, electrolyte disturbance and 

inactivity [4]. Moreover, some studies also demonstrate that the presence of CFTR protein 

in skeletal muscle fibers can generate high amounts of calcium and inflammation in 

muscles, which may be a possible mechanism responsible for muscle changes [4], 

limiting the ability to perform the exercise and nutritional status [2,16,27]. However, it is 

not known which mechanism is more related to the loss of muscle mass and strength in 

these patients. The possible explanation for our findings of reductions in muscle variables, 

although not significant, is because the sample presented mild respiratory disorder 

without clinical severity and standard nutritional classification. Thus, it is assumed that 

other factors that were not evaluated could have influenced restricting generalizations. 

Despite this, these reductions were able to be associated with reductions in significant 

changes in exercise capacity, lung function, and QoL. 

 Our study has some limitations, such as the absence of a control group due to the 

restrictions imposed by the COVID-19 Pandemic. Despite this, we used reference 

equations from the healthy population. The evaluations in two moments were necessary 

due to the routine of consultations and equipment availability, making the evaluations on 

the same day unfeasible. To minimize possible biases, we applied the “Fuchs criteria” to 
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rule out pulmonary exacerbation and the CFCS to ensure clinical stability. It is known 

that the use of US is examiner-dependent, although prior training was carried out, and an 

evaluation protocol was followed. In addition, our study presented a sample with mild 

lung disease, which may have minimized the effect size, whereas a larger sample with 

moderate to severe lung function impairment could better elucidate the findings. Despite 

these limitations, our study is critical and original since there is no updated description 

on the subject with robust and reliable instruments, demonstrating its great clinical 

importance for routine evaluations and follow-ups about the condition and capacity of the 

patient. Physical condition of these patients, either in the natural progression of the 

disease or in the face of new gene replacement therapies. 

5. Conclusion 

 Children and adolescents with CF showed correlations between peripheral muscle 

thickness and strength with exercise capacity, pulmonary function and QoL. The present 

study demonstrates the importance of the assessment and global functional follow-up of 

these patients, presenting relationships that still need to be explored in the literature. 
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Anexo B- Normas de Submissão 
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