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RESUMO

TEIXEIRA, Elayne de Moura. Analise das alteracdes da mecéanica respiratoria nos
diferentes fenétipos da Doenc¢a Pulmonar Obstrutiva Cronica e sua relacao com
desempenho funcional. 2023. 104 f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias Médicas) —
Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro,
2023.

A doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) caracteriza-se por obstru¢ao ao fluxo
aéreo progressiva e pouco reversivel, associada a um processo inflamatorio constante das vias
aéreas ¢ pulmdes, tendo como maior causa o uso do cigarro. E definida como bronquite
cronica (BC) e enfisema (ENF), e recentemente alguns pacientes com caracteristicas comuns
sd0 definidos como fenodtipos da DPOC. A BC ¢ definida pela presenca de tosse com
expectoracdo por mais de trés meses em dois anos consecutivos. O ENF apresenta
hiperinsuflagdo na radiografia de torax, tosse seca e dispneia aos pequenos esfor¢os. Um outro
grupo de pacientes com DPOC vém apresentando teste positivo ao uso do broncodilatador
(BD), asma antes dos quarenta anos e histéria de tabagismo, caracterizados como fenotipo
ACOS. O exame de espirometria pode identificar a DPOC, contudo, o exame requer esforco e
compreensdo do individuo. A Técnica de Oscilagdes Forcadas (FOT) avalia a fungdo
pulmonar de forma nao invasiva através de respiragdo espontanea, permitindo avaliacdo mais
detalhada do sistema respiratorio. Esta pesquisa teve como objetivo avaliar através da FOT as
alteracdes da mecénica respiratoria do paciente com DPOC e seus fendtipos, associando estas
alteracdes a capacidade funcional. 83 voluntérios foram distribuidos nos seguintes grupos: 20
no grupo controle (GC), 23 em ENF, 20 em BC e 20 em ACOS. Os pacientes realizaram
espirometria, FOT, manovacuometria, teste de preensdo manual e teste AVD-Glittre. Na
espirometria todos os fenotipos apresentaram valores da relagdo VEF|/CVF diminuida em
comparagdo ao GC. ACOS apresentou maior resposta ao BD, confirmando sobreposi¢dao
asma-DPOC. Nos parametros resistivos da FOT, R4, R12, R4-R20 e RO apresentaram valores
significativos na comparagao ao GC, além do parametro S que se mostrou mais negativo neste
grupo. Na comparacao pré BD entre ENF e ACOS em R4, R4-R20, RO e S também foram
significativos, bem como BC e ACOS em R4-R20, RO e S. Na comparacdo pré e pos BD,
ENF e ACOS apresentaram diminui¢do significativa em R4, R12 e R0, enquanto em R4-R20
e S, apenas ACOS apresentou reducdo. Nos parametros reativos da FOT foram vistos
resultados mais negativos de Xm nos fenotipos, bem como menores valores de Cdin e
maiores valores de fr, AXi e Z4 em comparacao ao GC pré e pds BD. A fr apresentou redugdo
apenas em ACOS. Nao foram vistas diferengas significativas apds uso do BD no grupo BC
em nenhum dos pardmetros resistivos e reativos da FOT. Todos os fendtipos apresentaram
alteracdes significativas quando comparados com valor predito nos testes de preensdo manual
e Manovacuometria. No teste de capacidade funcional houve aumento significativo no tempo
realizado pelos fendtipos, quando comparados aos valores preditos. Através destes resultados
foi possivel observar que a FOT pode contribuir na identificagdo das alteracdes
fisiopatologicas do sistema respiratério destes pacientes. O teste de capacidade funcional
demonstrou que a doenga pode impactar na qualidade de vida, diminuindo sua capacidade
ventilatoria. Além disso, foi visto que a acdo do BD atua de maneira diferente em cada
fenotipo da DPOC, comprovando maior necessidade em aprimorar a identificacdo destes
fendtipos na pratica clinica.

Palavras-chave: doencas respiratorias; DPOC; fenotipos da DPOC; técnica de oscilagdes

forcadas; avaliacao funcional



ABSTRACT

TEIXEIRA, Elayne de Moura. Analysis of changes in respiratory mechanics and
functional performance in different phenotypes of chronic obstructive pulmonary
disease. 2023.104 f. Dissertagao (Mestrado em Ciéncias Médicas) — Faculdade de Ciéncias
Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2023.

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is characterized by progressive and
poorly reversible airflow obstruction, associated with a constant inflammatory process in the
airways and lungs, the main cause of which is cigarette use. It is defined as chronic bronchitis
(BC) and emphysema (ENF), and recently some patients with common features are defined as
COPD phenotypes. BC is defined by the presence of cough with sputum for more than three
months in two consecutive years. The ENF presents hyperinflation on chest X-ray, dry cough
and dyspnea on slight exertion. Another group of patients with COPD have presented a
positive test due to the use of bronchodilators (BD), asthma before the age of forty and a
history of smoking, characterized as the ACOS phenotype. The spirometry test can identify
COPD, however, the test requires effort and understanding from the individual. The Forced
Oscillation Technique (FOT) assesses lung function non-invasively through spontaneous
breathing, allowing a more detailed assessment of the respiratory system. This research aimed
to evaluate, through FOT, changes in the respiratory mechanics of patients with COPD and
their phenotypes, associating these changes with functional capacity. 83 volunteers were
distributed into the following groups: 20 in the control group (CG), 23 in ENF, 20 in BC and
20 in ACOS. The patients underwent spirometry, FOT, manovacuometry, handgrip test and
AVD-Glittre test. In spirometry, all phenotypes showed reduced FEV1/FVC values compared
to the CG. ACOS showed a greater response to BD, confirming the asthma-COPD overlap. In
the resistive parameters of the FOT, R4, R12, R4-R20 and RO presented significant values
when compared to the GC, in addition to the S parameter, which was more negative in this
group. In the pre-BD comparison between ENF and ACOS in R4, R4-R20, RO and S were
also significant, as well as BC and ACOS in R4-R20, RO and S. In the pre- and post-BD
comparison, ENF and ACOS showed a significant decrease in R4, R12 and RO, while in R4-
R20 and S, only ACOS showed a reduction. In FOT reactive parameters, more negative
results of Xm were seen in the phenotypes, as well as lower Cdin values and higher fr, AXi
and Z4 values compared to GC pre and post BD. The fr showed a reduction only in ACOS.
No significant differences were seen after the use of BD in the BC group in any of the FOT
resistive and reactive parameters. All phenotypes showed significant changes when compared
with the predicted value in the handgrip and vacuum gauge tests. In the functional capacity
test, there was a significant increase in the time taken by the phenotypes, when compared to
the predicted values. Through these results, it was possible to observe that FOT can contribute
to the identification of pathophysiological changes in the respiratory system of these patients.
The functional capacity test demonstrated that the disease can impact quality of life, reducing
ventilatory capacity. Furthermore, it was seen that the action of BD acts differently on each
COPD phenotype, proving a greater need to improve the identification of these phenotypes in
clinical practice.

Keywords: respiratory diseases; COPD; COPD phenotypes; forced oscillation technique;

functional assessment.
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INTRODUCAO

A Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica

Diversas doengas do sistema respiratdrio sdo responsaveis por internagdes hospitalares
ao longo dos anos, dentre elas a que mais se destaca ¢ a doenga pulmonar obstrutiva cronica
(DPOC). Na DPOC, uma condigdo muito comum ¢ a obstru¢do ao fluxo aéreo cronica,
progressiva e persistente, de forma nao totalmente reversivel, associada a uma inflamagao
presente nas vias aéreas e nos pulmdes. Pode ser ocasionada por contato com particulas de
gases nocivos, porém seu principal fator determinante € o uso de cigarro (1, 2)

A DPOC ¢ uma das principais doencas que mais crescem em mortalidade e
prevaléncia. Esta entre as 10 principais causas de morte no mundo com projecdo para até
2040 de alcancar a quarta posi¢do no ranking, além de ser uma das principais causas de
auséncia ao trabalho e internagdes hospitalares, aumentando significativamente os custos com
a saude publica (3, 4).

A principio, a DPOC era definida como um conjunto de doengas cronicas do sistema
respiratorio de pacientes que apresentavam longa histéria de tabagismo e se enquadravam em
dois subtipos. O subtipo bronquite cronica era diagnosticado através de manifestagdes clinicas
com presencga de tosse e expectoracao por mais de 3 meses durante 2 anos consecutivos, ja o
subtipo enfisema sdo pacientes que apresentavam hiperinsuflagdo na radiografia ou
tomografia de torax (térax em tonel), além de grande destrui¢do do parénquima pulmonar
seguido de dispneia aos pequenos esforgos (5, 6).

Entretanto, alguns pacientes vém mostrando diferentes alteragdes associadas a
progressdo da doenga com predominancia significativa de caracteristicas comuns,
estabelecidos como fendtipos da DPOC (5, 7).

Desde entdo, foi possivel observar que apesar de uma predominancia dos fenotipos
citados anteriormente, uma pequena parte dos pacientes pode expressar teste positivo apds uso
do broncodilatador (BD), com melhora dos sintomas total ou parcial, historia de asma antes
dos 40 anos, antecedentes de atopia, historico de tabagismo, sintomas respiratorios que variam
de acordo com as estagdes do ano, além de outros achados como hiperinsuflacio na
radiografia de torax e diagnéstico definitivo de DPOC através da espirometria, sendo
caracterizado como fenotipo ACOS (do inglés — “sindrome de sobreposi¢ao ASMA-DPOC™).

A identificacdo desses fenodtipos proporciona uma melhor estratégia terapéutica (8, 9).
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Aspectos Socioeconomicos da doenga pulmonar obstrutiva cronica

A variedade de doencas cronicas e a sobrecarga com urgéncia e emergéncia aos
servicos de saude atribuidos ao uso do cigarro, aponta um nimero cada vez mais assustador.
Além de ser o maior causador da DPOC, o tabagismo tem forte relacdo com outras doengas
graves como cancer de pulmdo, de esofago, de laringe, ou em cavidade oral, doencas
cardiovasculares, acidente vascular cerebral e doenga vascular periférica. Isso sem contar o
numero de mortes relacionadas ao uso do tabaco (10).

Em 2001, a Organizagdo Mundial de Saude (OMS) publicou que até 2020 o uso do
cigarro se tornaria o maior problema de saude devido as doengas relacionadas ao seu uso,
além de uma proje¢do anual de mortes superior a 3 milhdes até 2025. Nos Estados Unidos o
tabagismo foi responsavel por aproximadamente 440.000 mortes prematuras no periodo de
1995-1999, gerando um custo de aproximadamente 157 bilhdes de dolares nos servigos de
saude (11).

Em 2021, a OMS publicou um novo relatério sobre a epidemia global do uso do
cigarro, incluindo o cigarro eletronico e vaping, destacando lesdo pulmonar associada ao uso
destes produtos com cerca de 2.807 casos € 60 mortes somente entre 2019-2020. O cigarro
esta relacionado a mais de 8 milhdes de mortes no mundo por ano, sendo responsavel por
aumentar os custos da economia global em 1,4 trilhdes a cada ano (12, 13).

Tendo como principal causa o uso do tabaco, estima-se que em 2015 mais de 37.000
pessoas morreram no Brasil devido a DPOC, de acordo com o Sistema Unico de Saude, tendo
o estado de Sdo Paulo com taxas para novos casos em torno de 1,4% a 4%, semelhantes as
encontradas na Europa, Asia e América do Norte (14, 15).

Toyoshima et al (2005) analisaram a morbidade por doencas respiratorias em Sao
Paulo entre 1995-2000, incluindo pneumonia, asma e DPOC. A pesquisa concluiu que entre
as demais doengas respiratorias estudadas, houve aumento de internagdes pela DPOC (em
torno de 47%), destacando em maior nimero o publico feminino (em torno de 63%),
explicado pela maior incidéncia do uso do cigarro entre as mulheres nos ultimos anos (16).
Outro estudo publicado em 2011 que avaliou a mortalidade por DPOC entre os anos de 1996-
2008 foi observado uma taxa de mortalidade maior em homens do que em mulheres no Brasil
(17).

Fatores ambientais também podem estar relacionados a DPOC. Uma grande parte da

populagdo brasileira apresenta necessidade de uso de fogdo a lenha para suas necessidades
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domésticas, ocasionando contato com combustiveis solidos. Entretanto, sua maior causa esta
relacionada ao uso do cigarro (18).

Devido a alta prevaléncia e incidéncia, altos custos relacionados ao sistema de saude
publica e alta taxa de mortalidade, tornam-se necessarias campanhas para conscientizagao da
populagdo em geral sobre a DPOC e suas complicagdes no decorrer da doenga. A
identificacdo precoce pode auxiliar no tratamento, além de diminuir os sintomas, melhorar a

qualidade de vida e a perspectiva de melhores resultados (19).

A Espirometria — Diagndstico da DPOC

A espirometria ¢ uma prova de fungdo pulmonar considerada como a melhor
ferramenta para diagnostico da capacidade funcional respiratéria. Através do exame ¢
possivel diagnosticar as alteracdes pulmonares em doengas cronicas, diferenciar os distirbios
restritivos e obstrutivos € acompanhar a progressdo das doengas e alteracdes pulmonares.
Entretanto, o exame requer participagdo, cooperacdo e compreensdo ativa do paciente, além
de ndo ser capaz de diagnosticar obstru¢do respiratdria nas vias aéreas ou nos pulmdes em
fases iniciais da doenga (20).

Como critério para confirmagdo da limitacdo ao fluxo de ar, utiliza-se como variavel
principal a diminui¢do da relagdo do volume expiratério for¢ado no primeiro segundo para
uma Capacidade Vital Forcada (VEF{/CVF), apresentando relacao <0,70% apods a prova
broncodilatadora. Além do diagnostico de doenga obstrutiva e restritiva, a espirometria
classifica a severidade da limitacdo ao fluxo expiratério em leve, moderado, grave e muito

grave de acordo valores previstos de VEF; (18).

Técnica de Oscilacoes Forcadas

A Técnica de Oscilagdes Forgadas (FOT), ou oscilometria respiratoria como também ¢
chamada, ¢ um método de avaliagdo da mecanica e capacidade pulmonar sendo inicialmente
descrita em 1956 por Dubois ef al. Seu fundamento e aplicagdo ¢ baseado na aplicagdao de
oscilacdes de baixa amplitude aplicados ao sistema respiratdrio. O exame ocorre de forma nao
invasiva, sem esfor¢o, pouca cooperacao e o individuo respira de forma espontanea (21).

A FOT apresenta parametros adicionais que refletem informagdes complementares a
outros métodos de avaliagdo da mecénica pulmonar, como os pardmetros de resisténcia (Rrs)
e reatancia (Xrs), sendo capaz de detectar de forma mais sensivel comprometimentos iniciais
das doencas em suas fases mais precoces, como por exemplo, no tabagismo, além de permitir

a avaliacdo em criangas e idosos (22-24). Isso se da, devido a sua melhor sensibilidade em
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diagnosticar as alteragdes das vias aéreas sem necessitar de manobras de esforco respiratorio
durante sua avalia¢do, além de permitir a avaliacdo em pacientes com disfun¢do cognitiva
(25).

Diversos estudos e pesquisas vém demonstrando uma grande contribuicdo da FOT
para melhor entendimento das fisiopatologias do sistema respiratério de pacientes com
doencgas cronicas. Através de uma analise mais detalhada, a FOT foi capaz de apresentar
alteragdes nas vias aéreas de fumantes com espirometria normal (26), as alteracdes
pulmonares em pacientes com sarcoidose (27), esclerose sistémica (28), apneia do sono (29),
alteragdes iniciais nas vias aéreas de pacientes com asma (30), asbestose (31) e ainda vem
contribuindo para auxiliar no diagnostico de pacientes com DPOC e identificagdo dos
fenotipos da DPOC, mostrando ser uma ferramenta diagndstica fundamental para aplicag@o na

pratica clinica (18, 32).

Teste AVD Glittre

Por se tratar de uma doenga sistémica, a DPOC pode se desenvolver de forma lenta e
progressiva, diminuindo a concentracdo de oxigénio no sangue e a massa muscular, levando a
perda de forca. Além de gerar descondicionamento fisico, intolerdncia ao exercicio e
consequentemente ao sedentarismo. O paciente pode desenvolver uma disfungdo musculo
esquelética e, posteriormente, a osteoporose, além das doengas cardiovasculares, ansiedade e
depressdo, diminuindo a qualidade de vida e aumentando sua mortalidade (33, 34).

Realizar testes que correlacionem seu desempenho com atividades cotidianas ¢ a
melhor forma de avaliar a capacidade funcional de um individuo portador de doengas cronicas
e degenerativas, como a DPOC (35). Sendo assim, o teste AVD-Glittre (T-Glittre) ¢ um teste
que avalia a capacidade funcional de individuos com doencas cronicas e tem sido muito bem
aplicado nas avaliacdes de pacientes com DPOC. O teste integra tarefas relacionadas as
atividades diarias que necessitam dos membros superiores (MMSS) e dos membros inferiores
(MMII) como, caminhar, sentar, subir e descer escadas, preensdo e deslocamento de peso, o
que indica que ele pode potencialmente ser utilizado como forma de avaliar e compreender
melhor a condi¢do de satde desses pacientes (36). Além de avaliar a capacidade ao exercicio,
grau de forga e funcionalidade, o teste ¢ capaz de identificar o grau de esfor¢o e dessaturagao
de oxigénio periférica durante a atividade (36).

Em virtude de a DPOC ser considerada uma doenca sist€tmica com evolucdo
progressiva e muitas vezes indefinida, torna-se necessario melhorar sua abordagem na

avaliacdo destes pacientes e construir uma melhor estratégia terapéutica. Os fenotipos da
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DPOC ainda s3o poucos identificados na pratica clinica, o que contribui com tratamento
ineficaz, exacerbando ainda mais as condi¢des associadas a esta doenga. A FOT ¢ um método
seguro ¢ pode ser empregada com eficacia, pois apresenta alto nivel de sofisticacdo em termos
de avaliacdo da fung¢do pulmonar, contribuindo para elucidar as alteracoes da DPOC e
identificacdo de seus fenotipos.

Sendo assim, o contexto desta pesquisa visa contribuir e auxiliar no entendimento da
fisiologia do sistema respiratério, bem como na fisiopatologia da DPOC e de seus fenétipos,
tendo os seguintes objetivos:

a) Objetivo geral:

Aprimorar o conhecimento sobre a DPOC por meio da elucidacdo das alteragdes
fisiopatologicas no sistema respiratorio destes pacientes classificados como fendtipos
enfisema, bronquite cronica e ACOS.

b) Objetivos especificos:

1 — Identificar através da FOT as diferencas nas alteragdes mecanicas entre os diversos
fenotipos da DPOC (enfisema, bronquite cronica e ACOS).

2 — Avaliar a associacdo entre estas alteragdes e a diminui¢do do desempenho
funcional destes pacientes.

3 — Identificar através da FOT os fenotipos da DPOC.
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1 REVISAO TEORICA

1.1 Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC): Aspectos Gerais

A doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) faz parte das inumeras enfermidades
comuns ao sistema respiratorio. E uma doenca passivel de prevengdo e tratamento, ndo ¢é
transmissivel e apresenta como maior caracteristica a limitagdo ao fluxo de ar que nao ¢
totalmente reversivel com uso de broncodilatador (BD), manifestando-se de forma
progressiva, associada a uma resposta inflamatéria anormal dos pulmdes e anteriormente
conhecida como bronquite cronica e enfisema(2).

A doenga pode ser desencadeada por tempo de exposi¢do a poluicdo de gases e
particulas nocivas ao trato respiratorio, sabe-se que o cigarro ¢ o principal fator determinante
para a DPOC, resultando em até 90% da causa nos casos reconhecidos em paises
desenvolvidos, mostrando uma relagao para cada cinco fumantes, um manifestara a doenca (2,
12).

Apesar de ser uma doenca complexa com manifestacdes extrapulmonares, sua
principal caracteristica ¢ o aumento de resisténcia nas vias aéreas, como resultado da
diminui¢do do lumen pela presenca de secrecao, hipertrofia das paredes da via aérea, perda de
tracdo radial com destruicdo alveolar e do parénquima pulmonar como no enfisema e a
presenca constante de inflamacao (37, 38).

Com o aumento da resisténcia das vias aéreas, os pacientes apresentam dispneia aos
pequenos esforgos, tosse, sibilos e constante necessidade de uso diario do BD. Muitas vezes
necessitam de ajuda médica emergencial para controlar os sintomas que sdo persistentes e
progressivos (37).

Torna-se necessario cada vez mais melhorar o diagnostico precoce da doenga como
tentativa de evitar sua progressdo € as injurias extrapulmonares muito comum nestes
pacientes, evitando assim as internagdes emergenciais € diminuindo os custos com a satude

publica (39).
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1.2 Epidemiologia da DPOC

Um dos maiores desafios da saude publica ¢ diminuir os nimeros cada vez mais
alarmantes da DPOC. Pesquisas anteriores apontam um aumento mundial da doenga em até
44% entre os anos de 1990-2015, mostrando a necessidade de novas pesquisas, novas
campanhas e, principalmente, melhorar o diagndstico como tentativa de evitar sua evolugdo e
progressao (40).

Consideradas hé tempos como uma das principais causas de morte no mundo, a
organiza¢do mundial de saude (OMS) declarou em 2017 que até 2020 seria a terceira causa de
morte global. Em mar¢o de 2023, ja considerando como terceira causa de morte, atualizou os
numeros em 3,23 milhdes de mortes em 2019 e considera como a sétima principal causa de
problema de saide no mundo, sendo esta medida realizada por incapacidade (41).

As taxas de mortalidade no Brasil sio maiores nos homens do que nas mulheres,
porém algumas pesquisas mostram que as mulheres aumentaram o consumo do uso de
cigarro, o que resultou em aumento da DPOC no sexo feminino. Além disso, a doenga ¢ mais
comum em fumantes ativos com mais de 40 anos e as mortes notificadas ocorrem em
pacientes com idade superior a 64 anos (42).

No Brasil, de acordo com dados fornecidos pelo banco de informética do sistema
unico de saude (DATASUS) entre janeiro e outubro de 2019 a DPOC foi responséavel por
91.144 hospitalizagdes, gerando um custo de até 90 milhdes ao servigo publico. Em setembro
de 2021, causou 5.010 internagdes nos hospitais do pais. Reduzir esta frequéncia ¢ um alvo
fundamental para melhoria da saude destes pacientes e a redugdo dos custos do servico

piblico (43).

1.3 Fisiologia / Fisiopatologia da DPOC

Os pulmdes sdo o6rgaos elasticos, localizados de forma tridimensional na caixa toracica
e que funcionam harmonicamente enchendo e esvaziando de ar durante o ciclo respiratdrio.
Além da diferenca de pressdo necessaria para expelir o ar, os movimentos durante a expiracao
dependem do poder de retracao dos pulmodes. A tragdo radial responsavel pela elasticidade do
parénquima pulmonar em pacientes com DPOC fica prejudicada e os pulmdes perdem sua
capacidade de esvaziar, atrasando o fluxo expiratdrio e dificultando uma ventilagdo uniforme

(44, 45)
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Os distarbios ventilatorios presentes nos pulmdes de pacientes com DPOC ocorrem
como uma °‘cascata patologica’ através do aumento da resisténcia ao fluxo expiratorio
ocasionando distribuicdo ventilatoria irregular devido a destrui¢do alveolar. Isso ocorre
porque os alvéolos mais distais, presentes na periferia do pulmao, sdao responsaveis pelo fluxo
mais lento em comparacdo ao fluxo das vias aéreas mais centrais. Para o fluxo expiratério
ocorra de forma laminar, ¢ necessaria uma diferenca de pressao entre os alvéolos mais distais
e a por¢ao mais proximal do pulmao. Nos pacientes com DPOC, essa diferenga de pressao
fica prejudicada devido a perda de tragdo radial, resultando em colapso das paredes do
bronquio correspondente onde a pressao € menor (44, 45).

O aumento da resisténcia das vias aéreas na DPOC ocorre por um processo de
degradacdo conforme a evolucdo da doenca. Esse aumento da resisténcia prejudica a
passagem do fluxo de ar que, em condi¢des fisiologicas, ocorre de forma laminar. Essa
passagem do fluxo aéreo pelas vias aéreas € proporcional a luz do bronquio, ou seja, com 0
aumento da resisténcia, o fluxo precisa ser maior para vencer a resisténcia e tende a ser
turbulento, o que diminui a ventilagdo pulmonar, iniciando um processo de disturbio da

ventilagdo (44, 45).

1.3.1. Principais mecanismos fisiopatoldégicos da DPOC

Diversos mecanismos fisiologicos estdo envolvidos na reducio da ventilagdo pulmonar
da DPOC, resumidamente, podemos citar os principais:

a) broncoconstri¢do: o limen da via aérea pode ficar ocluido ou parcialmente
diminuido pela presenca de secregdes, aumento do muco e espessamento da
parede bronquica, dificultando a passagem do fluxo de ar;

b) inflamagdo: a exposi¢do cronica aos componentes causadores da DPOC
desencadeia liberacdo de mediadores inflamatdrios provocando uma resposta
inflamatoria nos pulmdes, levando a danos aos tecidos pulmonares e alteragdes
estruturais dos alvéolos, além de inflamacdo nas vias aéreas com edema e
hipertrofia das glandulas mucosas, muito comuns nos casos de asma e
bronquite cronica;

c) perda da elasticidade: como dito anteriormente, os alvéolos e o parénquima

pulmonar perdem sua elasticidade e a capacidade de recolhimento eléstico,
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desencadeando um ponto de igual pressdo nas areas mais periféricas, tornando
a expiragdo mais curta, favorecendo ao aprisionamento aéreo nos pulmoes;

d) destruicdo alveolar: gradualmente, a area de superficie alveolar responsavel
pela troca gasosa vai diminuindo, prejudicando a oxigenagao pulmonar;

e) hiperinsuflacdo: o aprisionamento de ar nos pulmdes também ocorre em
consequéncia da perda de forca muscular, principalmente pelo diafragma,
principal musculo da respiragdo, que se torna mais rebaixado ou plano e
consequentemente menos eficiente, resultando em dificuldade para expelir os
ar para fora dos pulmdes (44).

Cronicamente, todos estes mecanismos desencadeiam diversas alteracdes pulmonares
que sdo diagnosticadas através de exames especificos para compreensdo da fisiologia
pulmonar. O aumento do volume residual (VR) e consequente aumento da capacidade
pulmonar total (CPT) e da capacidade residual funcional (CRF) s3o alteragdes que estdo
associadas com a extensdo e gravidade da doenga (44).

Todas estas alteracdoes relacionadas a capacidade ventilatoria bem como a

fisiopatologia do enfisema e bronquite cronica, estdo descritas nas proximas sessoes.

1.4 Classificacdo da DPOC através da espirometria

Pacientes com DPOC frequentemente submetem-se a provas de fun¢do pulmonar com
objetivo de avaliar o grau de obstrucdo das vias aéreas. O exame de espirometria além de ser
essencial para o diagndstico da DPOC pode identificar outras condigdes e doencas
pulmonares. E considerada como a melhor ferramenta para avaliagio da capacidade funcional
respiratdria, permitindo avaliar a gravidade e a condi¢ao da doenca (46).

Além do diagnodstico de doenca obstrutiva e restritiva, a espirometria classifica a
severidade da limitagdo ao fluxo expiratdrio em leve, moderado, grave e muito grave de
acordo valores previstos de VEF;, conforme apresentado na tabela 1 (18). Como critério para
confirmagdo da limitacdo ao fluxo de ar, utiliza-se como varidvel principal a diminui¢do da
relacdo do volume expiratério forcado no primeiro segundo (VEF:) e a capacidade vital

forcada (CVF), apresentando relacdo <0,70 apds a prova broncodilatadora.
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Tabela 1: Classificagdo do grau de obstrugao da DPOC, apos uso do broncodilatador.

GOLD 1 Leve VEF1 >80% do predito.
GOLD 2 Moderado 80% > VEF1 > 50% do predito.
GOLD 3 Grave 50% >VEF1 > 30% do predito.
GOLD 4 Muito grave VEF1 <30% do predito.

Legenda: Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD); volume expiratorio for¢cado no
primeiro segundo (VEF;). Fonte: Adaptado de Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease, 2018
(18).

A espirometria, além do VEF, pardmetro que avalia a quantidade de ar eliminado no
primeiro segundo, fornece outros pardmetros importantes como a capacidade vital forcada
(CVF) que representa o maior volume de ar exalado, dando uma estimativa do volume
pulmonar, a relagdo VEFi/CVF que classifica a obstrugdo ao fluxo aéreo, entre outros
parametros que quantificam a gravidade do distarbio respiratorio (47).

Na DPOC, todos os parametros que refletem obstrucdo de vias aéreas como o VEFi, a
CVF, a relacdo VEF|/CVF bem como o fluxo expiratorio forgado (FEF2s5.75) estdo reduzidos.
Isso ocorre porque durante a expiragdo, as vias aéreas se fecham precocemente com o volume
pulmonar ainda alto, resultando em um VR aumentado. Essa obstrucdo que desencadeia
reducdo destes pardmetros pode ser ocasionada tanto por excesso de muco, por inflamagao
nas paredes das vias aéreas ou mesmo pela perda de tracao radial, todos achados clinicos bem
comuns nestes pacientes (44).

A espirometria ¢ um exame extremamente Util e necessario no diagnodstico e
acompanhamento clinico destes pacientes, as manobras utilizadas durante o exame necessitam
de cooperacdo e boa compreensdo para a realizag¢ao e o correto diagndstico. Entretanto, ndo ¢
capaz de diagnosticar as alteracdes iniciais da doenga e as manobras executadas durante o
exame, podem alterar o tonus da musculatura da via aérea temporariamente, devido o esfor¢o

solicitado por parte do individuo (20).

1.5 Fenotipos da DPOC

Em 2015 o documento GOLD e Global Initiative For Asthma (GINA) inseriram pela
primeira vez em sua publicagdo orientagdes a respeito da sobreposi¢ao asma-DPOC (ACOS),
do inglés “asthma—COPD overlap”, com intuito de auxiliar o diagndstico de um grupo de

pacientes com caracteristicas clinicas diferentes dos demais diagnosticados com DPOC


https://goldcopd.org/
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enfisema e bronquite cronica. O documento trazia definicdes sobre a diferenca entre asma,
DPOC e ACOS, definindo tais grupos como nio sendo uma doenca Unica e sim pacientes que
apresentavam diferentes formas da doenca nas vias aéreas, recebendo a defini¢ao de fendtipos
da DPOC (48).

Em 2012, o guia espanhol de enfermidade obstrutiva cronica (GesEPOC), classificou e
direcionou melhor a estratificagdo destes pacientes, propondo a identificagdo e o tratamento
guiado para cada fenotipo, sugerindo 4 etapas na avaliacao:

1 — Diagnéstico de DPOC (>10 anos de tabagismo e obstrucdo de vias aéreas
confirmada pela espirometria com mesmos critérios do GOLD);

2 — Estratifica¢do em alto e baixo risco;

3 — Determinagao do fenoétipo alto risco;

4 — Tratamento guiado pelos sintomas (baixo risco) e por fenotipos (alto risco) (49).

A figura 1 apresenta a estratificacdo de risco proposta pelo documento publicado em
2017.

Figura 1 — Estratificagdo de risco de acordo com documento GesEPOC:

[ Stratification ]

|
l l

LOW risk HIGH risk
(Must meet all criteria) (Must meet at least 1 criterion)
Obstruction
- 2 50% 50%
(Post-bronchodilation FEV1 [%])* ) <
Dyspnea (mMMRC) ‘ | 0-1 ‘ | 2-4 ‘
Exacerbations (previous year) 0 -1 (no hospitalization) 2 or more, or 1 hospitalization

Figura 1: esquema representativo da classificacdo e estratificacdo de pacientes fenétipos da DPOC pelo

GesEPOC (Fonte: Guia Espafiola de la EPOC, 2017)

Desde entdo, uma série de publicagdes e atualizacdes foram incorporando as
evidéncias na pratica clinica e outros autores também incluiram os fenotipos como alvo
principal de suas publicagdes (49).

Baseado na identificacdo dos fendtipos da DPOC através do GesEPOC e outras
importantes publicacdes sobre o tema, seguindo os principais fenotipos encontrados na pratica

clinica que sao enfisema, bronquite cronica e ACOS (5).
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A figura 2A apresenta a determinagdo dos fendtipos clinicos da DPOC e a figura 2B

apresenta o algoritmo de identificagdo do fendtipo ACOS, de acordo com o GesEPOC:

Figura 2A — Determinagao dos Fendtipos clinicos da DPOC pelo GesEPOC:

Fenotipo ) Fenotipo
agudizador Fenotipo agudizador
(2 0 més agudlz@dor con
agudizaciones/ano, o con enfisema bronquitis
1 ingreso) cronica
Fenotipo
mixto
(ACQ)
Fenotipo . )
no agudizador Fenotipo no agudizador
(0-1 agudizacion/ario,
sin ingreso)
Fenotipo Fenotipo
enfisema bronquitis crénica

Legenda: esquema representativo da classificagdo dos fenotipos da DPOC pelo GesEPOC. Fonte: Guia Espafiola
de la EPOC, 2017.

Figura 2B — Algoritmo de identificagdo do fendtipo ACOS pelo GesEPOC:

=35 afios
Tabaquismo (o ex) = 10 pag/ano
FEV4/FVC post PBD < 70%*

Diagnostico actual de asma

N\

PBD = 15% y 400 ml, y/o
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Legenda: algoritimo representativo do fenotipo da DPOC ACOS pelo GesEPOC (Fonte: Guia Espafiola de la
EPOC, 2017)

A definicdo destes principais fenétipos da DPOC seguem nas sessdes a seguir.
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1.5.1 Fendtipo Enfisema

O fendtipo enfisema ¢ diagnosticado em pacientes que apresentam duas agudizagdes
moderadas por ano com tratamento ambulatorial ou grave que necessite de internagdo
hospitalar, além de dispneia aos pequenos esforgos, tosse cronica seca, algumas vezes com
presenca de muco esbranquigado, taquipneia, aumento do diametro anteroposterior do torax,
chamado de térax em barril; volume pulmonar e residual aumentado e presenca de
hiperinsuflagdo na radiografia de torax. Na prova de fun¢do pulmonar, pode ser identificado
através do aumento da CPT, da CRF e do VR, além de uma curva de pressdo-volume que

reflete a reducdo da retracao eléstica pela destruigao alveolar (5, 44, 49).

1.5.2 Fendtipo Bronquite Cronica

O fenotipo bronquite cronica (BC) apresenta diagnostico a partir dos sintomas
clinicos. Caracteriza-se pela presenca de tosse com expectoragdo amarelada ou esverdeada
por pelo menos trés meses durante dois anos consecutivos e longa historia de tabagismo.
Apresenta também aumento de resisténcia das vias aéreas pela presenca de aumento de
secre¢do constante e espessamento das glandulas mucosas e edema. Na prova de fungdo
pulmonar a BC, se ndo complicada e sem presenga de enfisema, pode apresentar curva de
pressao-volume normal devido o parénquima pulmonar estar mais preservado, porém a CRF e
o VR se mantém elevados devido ao aumento da resisténcia nas vias aéreas. Contudo, o0s

pacientes podem compartilhar das caracteristicas de enfisema e bronquite (6, 44, 49).

1.5.3 Fenotipo ACOS

Apesar de ocorrer predominancia dos fendtipos citados anteriormente, uma pequena
parte dos pacientes pode expressar teste positivo apos BD, historia de asma antes dos 40 anos,
antecedente de atopia, histdrico de tabagismo, melhora dos sintomas total ou parcial com uso
do BD, sintomas respiratorios que variam de acordo com as esta¢des do ano, hiperinsuflacao

na radiografia de torax e diagnostico definitivo de DPOC, sendo caracterizado como fenotipo
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ACOS. Na espirometria, estes pacientes geralmente apresentam resposta positiva no VEF;
geralmente acima de 12%, com necessidade de repetir o exame para confirmagdo, ou acima

de 15% confirmando diagndstico de ACOS (8, 9, 49).

1.6 Uso do Broncodilatador na DPOC

O uso do broncodilatador em exames e testes de fun¢do pulmonar ¢ amplamente
utilizado como forma de avaliar e quantificar a reversibilidade ao grau de obstrugdo
bronquica. Através da resposta ao uso do broncodilatador, pode-se verificar a redugao do
tonus da musculatura lisa dos bronquios, o que permite uma redugdo da resisténcia das vias
aéreas (50-52).

Essa resposta broncodilatadora ¢ determinada através da variacdo do VEF; e da CVF,
sendo VEF; o parametro funcionalmente mais utilizado ap6s uso do BD, por demonstrar a
quantidade de ar eliminado no primeiro segundo durante a manobra no exame de
espirometria, identificando o grau de obstrugao na liberacao ao fluxo de ar (18).

O uso do broncodilatador nos exames pulmonares tem se mostrado cada vez mais
fundamental, principalmente para diagnosticar e classificar presenga de disturbio reversivel
como no caso de asma e pouco reversivel como em DPOC. Cabe ressaltar que esta ndo deve
ser a melhor forma de se realizar o diagndstico de asma ou DPOC tendo como base somente a
prova broncodilatadora, visto que alguns asmaticos ndo apresentam resposta positiva com

apenas um Unico ensaio (53).

1.6.1 Tratamento Farmacoldgico para cada Fendtipo

Como relatado anteriormente, o GesEPOC propde a identificagdo dos fendtipos em 4
etapas da avaliacdo que corresponde primeiramente ao diagnostico da DPOC, estratificacao
em alto e baixo risco, determinacdo do fendtipo de alto risco e o tratamento guiado por
sintomas para pacientes de baixo risco e por fenotipos que sao os pacientes com alto risco. Os
objetivos do tratamento baseiam-se principalmente em reduzir os sintomas, diminuir ou
impedir as agudizagdes e internagdes, melhorar a qualidade de vida e diminuir a mortalidade

dos pacientes (49).
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No geral, os pacientes com DPOC geralmente necessitam do uso de broncodilatadores
de diversos tipos, entre eles de curta (12h) ou longa duracao (24h), associado ou ndo ao uso de
corticoides inalatorios, sendo este geralmente indicado quando os pacientes apresentam
frequéncia de exacerbagdo. Entretanto, ¢ indicado rever a indicagdo e associacdo deste
medicamento associado ao BD (54).

Esta pesquisa ndo possui como objetivo principal esclarecer sobre o tratamento

medicamentoso dos fenotipos e sim sua avaliacao e identificacao na pratica clinica.

1.7 A Técnica de Oscila¢oes Forcadas (FOT)

A FOT foi inicialmente descrita em 1956 por Dubois et al (21), trata-se de uma
ferramenta promissora, que vem se desenvolvendo nos ultimos anos por ser um método
rapido e ndo invasivo, possui como principal vantagem ndo demandar manobras de esfor¢o
maximo e necessitar de pouca cooperagdo dos pacientes, incluindo pacientes com disfungao
cognitiva (25).

Por apresentar parametros adicionais que refletem informacgdes completares a outros
métodos de avaliacdo da mecanica pulmonar, a FOT ¢ capaz de detectar de forma mais
sensivel comprometimentos iniciais das doencas que, nas fases mais precoces como as

causadas pelo tabagismo, ndo sdo detectadas, por exemplo, através da espirometria (22, 24).

1.7.1 Entendendo a Impedancia Bioldgica e a impedancia do Sistema Respiratorio

A impedancia pode ser definida resumidamente como uma funcdo de transferéncia que
aponta a dificuldade de um sinal passar por um sistema (55). Alguns exemplos de impedancia
podem ser citados como, a impedancia elétrica, a impedancia eletroquimica e a impedancia
mecanica de aplicacdo bioldgica, que pode ser representada pela dificuldade de um fluido
ultrapassar um determinado caminho, tendo como entrada um sinal de fluxo de volume e um
sinal de saida como pressao do fluido. A impedancia mecanica ¢ comumente utilizada em
modelos biologicos, principalmente para representar o sistema respiratério (55, 56).

A partir da respiragdo espontdnea do paciente e as oscilagdes de fluxo e pressdo
impostas nas vias aéreas, ¢ possivel obter como resultado destes sinais a estimativa da

impedancia de todo o sistema respiratorio ou parte dele. Essa interpretagdo ocorre a partir da
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relacdo entre os sinais de pressdo e fluxo por meio da aplicagdo de um modelo matematico
chamado de Transformada de Fourier, que transforma estes sinais em fung¢des senoidais,
permitindo assim realizar a estimativa da impedancia do sistema respiratorio. Os sinais se
relacionam na equacdo da seguinte maneira: Z (f) = f (P)/f (V') através da razdo entre as
transformadas dos sinais de pressdo (P) e fluxo (V’), é possivel obter a impedancia (Z) do
sistema respiratorio em fungdo da frequéncia (f) (57).

A impedancia mecanica, conhecida como modulo da impedancia, representa as
propriedades resistivas, elasticas e inertivas do pulmao, o que representa a carga mecanica
total presente no sistema respiratorio. Este comportamento ¢ comumente representado por
dois componentes que se divide em resisténcia (Rrs) e reatancia (Xrs), sendo: componente
real ou em fase do sistema e o componente imaginario ou fora de fase, respectivamente. A
interpretagdo destes dados permite maior detalhamento na avaliacdo de todo o sistema
respiratdrio, incluindo obstrug¢do de vias aéreas e complacéncia pulmonar (23, 58).

A FOT atua aplicando pequenos sinais de ondas senoidais de pressao com multiplas
frequéncias, aplicadas no intervalo entre 4 Hz ¢ 32 Hz que sao comumente chamadas de
multifrequéncia. Com o intuito de evitar que estas ondas sofram dissipacdo em locais
considerados “espaco morto” das vias aéreas, o individuo repousa suas maos nas bochechas,
segurando-as durante todo o exame, o que permite uma perfeita correlagdo destes sinais,
resultando em uma fung¢do de coeréncia > 0,90 que ¢ o limite minimo para aceita¢do da curva
e indica que o exame apresentou reduzida interferéncia de ruidos provenientes
fisiologicamente da respiragdo espontanea ou associado a instrumentacdo normal do exame.
Deve ser realizado cinco repeticdes para comparagdo entre as melhores curvas e validagao das

medidas (58).

1.7.2 Obtencéo e interpretacio dos parametros da FOT

Para diagnosticar patologias que alteram as propriedades resistivas e elasticas do
pulmao, torna-se necessario a aplicagdo de oscilagdes que envolvam a relagdo entre pressao,
fluxo e o volume de gas que entra e sai dos pulmdes durante o ciclo respiratorio. Essa
“perturbacao” resulta na medida de variaveis que se relacionam para fornecer informagdes do
sistema respiratorio de acordo com a heterogeneidade da mecanica pulmonar, fornecendo

informagdes uteis, relacionadas ao ponto de vista mecanico (59, 60).
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A aplicacdo da FOT consiste na aplicagdo de oscilagdes de pressdes com baixa
amplitude através de diferentes tipos de geradores de fluxo na entrada das vias aéreas, sendo
pouco perceptivel durante sua mensuragdo (21). Através de um aparelho externo produzindo
oscilagdes de fluxo constante, enquanto o paciente respira espontancamente de forma calma e
tranquila, com entrada e saida de ar somente através da cavidade bucal, ja4 que suas narinas
sdo vedadas com uso de um clip nasal, os sinais descritos sdo interpretados para avaliagio e

calculo da impedancia do sistema respiratério, conforme descrito na Figura 2 (22).

Figura 3 — Esquema de representacdo do sistema FOT
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impedancia Amp;'gﬁ?g:'es eliminacéo de CO,
>
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‘ < Fluxo

Presséo (P) de ar

Legenda: esquema representativo simplificando o esquema da FOT

(Fonte: arquivo do Laboratoério de Instrumentagdo Biomédica da UERJ)

Como alternativa para geracdo deste fluxo oscilatorio, a utilizacdo de um alto falante
pode ser empregada em conjunto com um tubo circular e dois transdutores de pressao. Este
método € conhecido como wavetube, proposto por Franken et al, em 1981. Através da
dimensdo destas propriedades mecanicas foi possivel obter o desenvolvimento teérico para
posterior calculo da impedancia mecanica por Franken; ja o célculo da impedéancia
relacionado aos sinais de pressdo gerados pelos transdutores foi desenvolvido por Fredberg et
al.,em 1984 (57, 61).

A FOT ndo exige que o paciente exerca manobras expiratorias for¢adas como nas
tradicionais provas de fun¢do pulmonar, o que evita causar irritagdo e modificar o tonus da
musculatura lisa das vias aéreas, permitindo um resultado mais confidvel e seguro nos exames

(21, 62).
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A técnica que vem sendo aprimorada desde sua descoberta em 1956, passou por
evolucdes e melhorias na avaliagdo da impedancia do sistema respiratorio e, através de um
grande empenho nas pesquisas, o Laboratorio de Instrumentacdo Biomédica (LIB) na
Universidade Estadual do Rio de Janeiro (UERJ) vem desenvolvendo e aprimorando a

tecnologia empregada para obter melhores resultados nas avaliagdes.

1.7.3 Interpretacdo dos resultados obtidos pela FOT Multifrequéncia

O comportamento da impedancia é descrito por meio da resisténcia (Rrs) e reatancia
(Xrs). Esta Rrs medida pela FOT descreve o comportamento de toda resisténcia presente nas
vias aéreas, incluindo tecido pulmonar e parede toracica, resultando em medidas de
resisténcia total do sistema respiratorio. Ja a Xrs ¢ responsavel por descrever o acumulo de
energia presente no sistema respiratorio e pode ser dividida em energia potencial que estd
associada a complacéncia respiratoria (Crs) e energia cinética descrita pela inertdncia, sendo
esta ultima relacionada a aceleragdo ao fluido de ar (63).

As andlises multifrequenciais apresentam comportamento mais lento durante a
avaliacdo dos ciclos respiratérios, o que permite uma andlise mais acurada e resultados mais
fidedignos sobre a resisténcia, homogeneidade e complacéncia do sistema respiratério. Como
esta analise ocorre dentro das frequéncias entre 4 a 32Hz, cada faixa de frequéncia reflete um
valor e corresponde a um parametro (63):

- Resisténcia total ou resisténcia do intercepto (R0) e inclinag@o da curva de resisténcia
(S) (4-16Hz): refletem a resisténcia total e a homogeneidade do sistema respiratorio,
respectivamente;

- Frequéncia de ressonancia (fr) (4-32Hz): onde ocorre o fendmeno nas curvas mais
baixas da reatancia. As frequéncias mais altas estdo dominadas pela inertancia e isso faz com
que ocorra uma anulagdo entre o efeito das forcas elasticas (complacéncia) e da inertancia,
tornando essas forcas que se opdem iguais ou zero. Nesta frequéncia, este fendmeno ¢
conhecido como fr e reflete as alteragdes de homogeneidade do sistema respiratorio. Quanto
maior o valor deste parametro, maior o comprometimento ou restricao pulmonar.

- Reatancia média (Xm): também relacionado com as alteragdes de complacéncia
dinamica, sendo expresso em valores mais negativos quanto maior for o comprometimento

pulmonar;
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- Complacéncia dindmica (Cdin): estd relacionada aos componentes eldsticos
responsaveis pela ventilagdo como pulmdes, caixa toracica, compartimento abdominal e vias
aéreas superiores, sendo calculada pela reatancia em 4Hz;

- Area sob a curva de reatincia (Ax): reflete as alteragdes de complacéncia respiratoria
e alteragdes quanto ao grau de obstrucao das vias aéreas periféricas.

- Impedancia em 4Hz (Z4): médulo da impedancia total do sistema respiratorio que
esta associado ao trabalho muscular em vencer as forcas elasticas e resistivas para deslocar o

ar nas vias aéreas.

1.7.4 Uso da FOT para avaliacdo do grau de obstrucdo das vias aéreas

Embora ainda ndo tenha sido totalmente implementada na prética clinica, a FOT vem
sendo cada dia mais aprimorada. Durante sua evolucao, foi aplicada em diversas pesquisas de
diversas patologias do sistema respiratorio, seja para avaliacdo de doengas ou para auxiliar no
diagnostico (64).

Para avaliar o grau de obstrug@o na asma e definir seu tratamento, € necessario avaliar
suas manifestagdes clinicas, bem como o grau de obstrucdo nas vias aéreas, principalmente as
vias de pequeno calibre. A espirometria avalia esta obstrucdo através do fluxo expiratorio,
porém ¢ um exame que exige manobras que podem aumentar a irritagdo da via aérea.
Cavalcanti et al (2006) concluiram que a FOT pode ser utilizada para avaliar pacientes
asmaticos como complemento ao exame de espirometria, sendo capaz de detectar alteragdes
precoces e quantificar a gravidade da asma (65).

Trabalhos anteriores mostraram que a Xrs ¢ um parametro com potencial indicador da
queda do fluxo expiratorio em pacientes com DPOC. Isso porque ela traduz as propriedades
elésticas e inerciais do sistema respiratorio e, portanto, se caso houver alguma limitacao para
passagem do fluxo, o sinal oscilatério ndo consegue alcangar os alvéolos, demonstrando uma
redu¢do acentuada na complacéncia e consequente queda da Xrs, mostrando que a técnica nos
ajuda a avaliar a limitacdo ao fluxo expiratério de forma ndo invasiva e em respiragcdo
espontanea apresentando vantagens em comparagdo aos métodos tradicionais que exigem
manobras expiratdrias forcadas (64).

Pacientes com DPOC frequentemente apresentam crises de exacerbagdo conforme a
evolucdo da doenga, resultando em queda do VEF; evolutivamente e consequente aumento da

impedancia do sistema respiratorio. Em uma pesquisa longitudinal prospectiva, Kamara et a/
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(2017) observaram através da FOT um aumento anual da impedancia do sistema respiratdrio
conforme a evolugdo das exacerbagdes da DPOC e que a mesma pode ser util para avaliar a

evolugdo pulmonar destes pacientes (66).

1.7.5 Contribuicdo da FOT para identificacdo dos Fenétipos da DPOC

Matsuo et al em 2019 avaliaram fenotipos da DPOC baseados na FOT separados por
Rrs dominante, Xrs dominante e grupo misto. O grupo concluiu que além de identificar que a
Rrs tende a aumentar e a Xrs diminuir na DPOC, a FOT foi capaz de identificar as altera¢des
fisiopatologicas da evolucdo da doenca, separando por graus de obstrucdo ao fluxo aéreo (67).

Um estudo realizado por Shirai ef al. em 2019 incluiu um total de 344 pacientes com
diagnodstico de DPOC. Estes foram separados em trés grupos: asma (n= 170), DPOC (n=22) e
ACOS (n= 60). O objetivo da pesquisa foi avaliar a capacidade da FOT em diferenciar ACOS
de asma e DPOC além de identificar os possiveis parametros para diagnosticar estes
fenotipos. Para garantir a confiabilidade da identificacio de ACOS e confirmag¢do da
identificacao através da FOT, os pacientes foram reavaliados com os critérios para asma e
para DPOC. O estudo concluiu que a FOT além de ser util para diferenciar o fenotipo ACOS
entre asma e DPOC, apresentou alguns parametros sugestivos para tal identificagdo como
reatancia em 5Hz (X5), resisténcia em 20Hz (R20), area da reatdncia de baixa frequéncia
(ALX) e a frequéncia de ressonancia (fr) (32).

O GOLD em 2015 (18) reconheceu a importancia da identificacdo dos fenotipos da
DPOC na pratica clinica e em conjunto com documento GINA (48) publicou um comité
cientifico com base nos critérios para identificar a sindrome. Entretanto, devido a falta de
evidéncias, em sua ultima publicacio o documento espanhol GesEPOC 2021 (66) e o
documento GOLD 2017, retiraram a definicdo sobre os fenotipos da DPOC em suas
publicacdes, tornando este um dos maiores desafios na identificacdo destes fenotipos pela
auséncia de uma definicdo unificada, comprovando a necessidade de novas pesquisas como
forma de reconhecer a sobreposicdo da doenga, melhorando a identificagdo e o tratamento

destes pacientes na pratica clinica (49).

1.8 Teste AVD Glittre
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Avaliar a capacidade funcional de individuos com doenga cronica tornou-se
fundamental para acompanhar sua condicdo de saude e como a doenca impacta em suas
atividades de vida diaria. Executar essas atividades requer um metabolismo aerébico ao
menos parcialmente conservado, ¢ isso se reflete através de sua capacidade pulmonar,
cardiovascular e musculoesquelética. Tal avaliagdo pode ser realizada através de testes com
medidas de capacidade e desempenho, testes maximos e submaximos, escalas e questionarios,
com intuito de auxiliar no diagnostico, tratamento e o prognoéstico da doenga (68).

Entende-se por capacidade funcional ou atividades de vida diaria (AVD’s) a execugao
de tarefas basicas para seu autocuidado destinado a manutengdo da vida, saide e bem estar. A
incapacidade ou limitagdo dessas atividades ¢ definida pela classificagdo internacional de
funcionalidade (CIF) pela complexidade que um individuo encontra para realizar suas
atividades (69, 70).

Baseado no modelo da CIF que prioriza testes que envolvam fungdes e estruturas do
corpo, atividades e participagdo, o teste AVD-Glittre (T-Glittre) é um teste que vem sendo
utilizado para avaliar a capacidade funcional de pacientes com DPOC, pois integra tarefas
relacionadas as atividades didrias que necessitam dos membros superiores (MMSS) e
inferiores (MMII) como, caminhar, sentar, subir e descer escadas, preensao e deslocamento de
peso, mostrando que ele pode potencialmente ser utilizado como forma de avaliar e
compreender melhor a condicao de saude desses pacientes (36, 41).

O teste tem se tornado cada vez mais aceito, pois incorpora as atividades relacionadas
a pratica diaria dos pacientes, avaliando de forma global, facilitando uma percep¢ao do
agravamento da doenga bem como de suas limitagdes, o que proporciona na pratica clinica
conseguir orientar e direcionar o paciente para uma melhor qualidade de vida no ponto de

vista funcional (43).

1.9 Avaliacdo da forca muscular através da Manovacuometria e do Teste de preensao

manual — Dinamometria
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Por apresentar diversas manifestagdes sistémicas, pacientes com DPOC
frequentemente apresentam diminui¢do de forca muscular respiratéria e periférica. Através do
exame de manovacuometria podem-se obter valores de pressao inspiratdria maxima (Pimax),
através da manobra de Miiller e pressdo expiratdria maxima (Pemax), através da manobra de
Valsalva. Estas refletem a capacidade ideal em inspirar e expirar o ar dos pulmdes. As
manobras sdo rapidas e ndo invasivas, sendo um dos testes mais utilizados para avaliar a
capacidade destes musculos. Além da manovacuometria, o teste de preensao manual tem sido
alvo de diversas pesquisas por ser forte indicador de diminuicao da for¢ca muscular periférica,
estando associado fortemente com a morbidade em doengas cronicas incluindo DPOC (14,

71).

1.10 Uso de questionarios

O uso de questionarios para avaliagdo do impacto que as doengas causam na qualidade

de vida dos pacientes ¢ amplamente aceito nas literaturas e cada vez mais € inserido como

forma de avaliar, quantificar e predizer a evolugdo da doenca, além de auxiliar na intervengao

terapéutica (72).

1.10.1 Questionario Saint George na doenca respiratoria

O questiondrio Saint George na doenga respiratoria (SGRQ) foi originalmente escrito
em inglés britanico e, apos adaptagdes e traducdo para o portugués, foi validado no Brasil no
ano de 2000. O uso especifico ¢ indicado em doengas respiratdrias obstrutivas, porém ¢ muito
aplicado também em doencas restritivas. O questiondrio remete informagdes sobre os
sintomas apresentados durante os ultimos trés meses, as atividades desenvolvidas diariamente
e avalia o impacto da doenca na qualidade de vida dos pacientes com DPOC. De forma clara e
de facil compreensdo, o questionario pode ser aplicado como forma de avaliar e mensurar a

qualidade de vida destes pacientes (72).

1.10.2 Escala de MRC modificada
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Apesar da sensagdo de dispneia ser algo muito subjetivo e dependente da experiéncia
de cada um, uma sensag¢ao respiratdria desconfortavel pode ser percebida por outros sintomas
como aumento de frequéncia respiratoria, uso de musculatura acessoéria, batimento de asas do
nariz ou mesmo sinais fisicos como clara dificuldade em respirar. O termo dispneia passou a
ser utilizado por especialistas para definir sensa¢des distintas e que pode variar a intensidade
em cada um, avaliar essa intensidade ¢ um elemento importante para reconhecer a condi¢ao

clinica de um paciente com doenga respiratoria (73, 74). ,

1.10.3 Escala de BORG

Originalmente, a escala de Borg foi desenvolvida como forma de avaliar o grau de
esfor¢o do individuo durante as atividades fisicas, sua pontuagdo variava entre 6 ¢ 20 pontos.
Atualmente, ela foi modificada e atualizada para ser aplicada de forma mais objetiva e rapida
com escore numérico entre 0 e 10 pontos, permitindo classificar a intensidade dos sintomas

respiratorios com a intensidade do esforgo realizado durante os testes de esforco (74).

1.10.4 Questionario CAT

Dentre os diversos questionarios especificos e reconhecidos na literatura para avaliar o
impacto da DPOC, o CAT (do inglés — “COPD Assessment Test”) teste de avaliacdo da
DPOC, ¢ uma ferramenta de facil e rapida aplicagdo que visa identificar e perceber o impacto
da DPOC na vida diaria destes pacientes, facilitando a proposta de tratamento e a
comunicagdo com os profissionais de saude. Ele ¢ composto por 8 questdes com respostas que
variam entre zero (quando o paciente ndo apresenta nenhum sintoma) a cinco (quando ele
apresenta o sintoma constantemente). Por ser de fécil aplicacdo, pode ser respondido em até 2
minutos e seu resultado auxilia na identificagdo do grau da DPOC, sendo de 6 a 10 pontos

leve, 11 a 20 pontos moderado, 21 a 30 pontos grave e 31 a 40 pontos muito grave (75).
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2 MATERIAIS E METODOS

2.1 Delineamento do estudo

Esta ¢ uma pesquisa baseada no modelo de estudo transversal-controlado que obteve
aprovacdo do Comité de Etica e Pesquisa do Hospital Universitario Pedro Ernesto (HUPE)
(ANEXO A) e obedeceu as orientacdes normativas para estudos com seres humanos
referentes a Declaragdo de Helsinki (2000) e a Resolu¢do do Conselho Nacional de Satde n°
466/2012. Todos os voluntarios foram informados quanto ao objetivo da pesquisa e as
orientagdes para a realizagdo adequada dos exames. Apds essa etapa, foi solicitada a
assinatura de um termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) (ANEXO B).

Para a avaliacdo da mecanica respiratoria foram realizados os seguintes exames:
Técnica de Oscilagdes Forcadas e Espirometria. Tais mensuragdes foram realizadas no
Laboratdrio de Instrumentacdo Biomédica (LIB) do Instituto de Biologia Roberto Alcantara
Gomes (IBRAG) da Universidade do Estado do Rio de Janeiro (UERJ). O processamento dos
dados e a analise estatistica foram realizados no LIB.

Obedecendo aos critérios da publicacdo de Skumlien et al.; o teste AVD Glittre foi
aplicado em um espago com corredor linear proximo a entrada do LIB na UERJ (138).

Considerando idade, peso e altura dos voluntarios, foi utilizada a variavel preditiva
através da formula proposta por Reis el all (2018), conforme descrita abaixo:

AVD-Glittre = 3,049 + (0,015 x idade) + (-0,016 x altura).

2.2 Recrutamento dos individuos

Foram selecionados um total de 83 voluntarios para a pesquisa, sendo 20 individuos
sauddveis sem historico de tabagismo compondo o grupo controle e 63 individuos com
diagnéstico prévio de DPOC distribuidos nos grupos de fendtipos da seguinte forma: 23 no
grupo enfisema, 20 no grupo bronquite cronica e 20 no grupo ACOS.

A figura 4 apresenta a distribuicdo dos voluntarios diagnosticados com DPOC de
acordo com o grau de obstrucdo das vias aéreas conforme exame de espirometria e sua

distribuicdo entre os fendtipos, mostrando que dentre os 63 individuos diagnosticados com



40

DPOC, 11,11% eram portadores de DPOC leve, 47,61% DPOC moderado, 22,22% DPOC
grave € 19,04% DPOC severo.

Figura 4 — Distribui¢do dos fendtipos de acordo com o grau de obstruc¢ao das vias aéreas pelo

exame de espirometria

Enfisema 3

E e Bronquite 2 O Leve 11,11%

Bronquite 5

ACOS 3 U Moderado 47,61%

O Grave 22.22%

g e Enfisema 11

Bronquite 9 Q Severo 19,04%

ACOS 10

Bronquite 4

ACOS 5

mleve? = Moderado 30 = Grave 14 = Severo 12

Figura 4: esquema representativo simplificando a distribuigdo dos fendtipos da DPOC por grau de obstrugdo das
vias aéreas pela espirometria

(Fonte: a autora)

Para compor o grupo controle, estudantes e profissionais do Hospital Pedro Ernesto e
da UERJ foram recrutados, além de um banco de dados de estudo anterior realizado em nosso
laboratério (76).

Os voluntarios dos grupos de DPOC sao pacientes da Policlinica de saide Newton
Bethlem localizado na Praca Seca que sdo acompanhados pelo Dr. Agnaldo Lopes

Pneumologista e Coorientador da pesquisa.

2.3 Critérios de elegibilidade

2.3.1 Grupo controle

O grupo controle ¢ composto por voluntarios acima de 40 anos, sem doenca pulmonar

ou cardiaca prévia ou historia de tabagismo, sem historico de doenca respiratoria nos ultimos
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30 dias e com exames de espirometria ¢ FOT dentro da normalidade, compativel com nossos

critérios de inclusao.

2.3.2 Grupo de Fenotipos

Individuos acima de 40 anos, com diagnostico prévio de DPOC que se enquadrem nos
fendtipos enfisema, bronquite cronica e ACOS, apos avaliagdo clinica e médica.

Para separar os voluntarios em cada grupo de fenotipos, foi realizada a espirometria e
identificacdo da DPOC, além de uma criteriosa avaliacdo através das manifestagdes clinicas
descritas nos questionarios aplicados e avaliagdo de imagem de radiografia ou tomografia de
torax.

De acordo com a maioria dos autores, os fenotipos foram identificados conforme a
manifestagdo permanente de algumas caracteristicas.

O grupo Enfisema era comumente identificado por duas agudizagdes moderadas ou
uma grave no ultimo ano anterior, auséncia de tosse com escarro ou presenga de tosse seca, ou
ainda tosse com secrecao clara e fluida em pequena quantidade, sinais de hiperinsuflacao na
radiografia de torax, IMC diminuido, capacidade funcional parcialmente diminuida, longa
historia de tabagismo (geralmente > 20 anos), dispneia cronica, volume pulmonar e residual
aumentados.

Para identificagdo do fendtipo bronquite cronica, era identificada a presenca de tosse
com escarro amarelado ou esverdeado por mais de 6 meses ou 2 anos consecutivos, mais de
uma exacerbacdo moderada ou grave no ultimo ano, tosse sempre produtiva e constante e
capacidade funcional diminuida.

O fendtipo ACOS ¢ identificado através da resposta no VEF; ao uso do BD >15% ou
>12% em 2 ocasioes, histéria de asma antes dos 40 anos, historia familiar e pessoal de atopia,
idade > 40 anos, reversibilidade parcial ou total com BD, historia de tabagismo e sintomas

respiratorios que variam conforme as alteragdes climaticas.

2.3.3 Espirometria

Os fluxos e volumes pulmonares foram avaliados através do exame de espirometria. O
exame ¢ capaz de diagnosticar e quantificar os disturbios do sistema respiratdrio, auxiliando

nas tomadas de decisdes clinicas dos pacientes.
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Deve ser realizado com melhor entendimento possivel do paciente, em posicao
sentado, cabeca em posicao neutra e clip nasal nas suas narinas. Apos orientagao do avaliador
para realizar a manobra da capacidade vital funcional (CVF) que constitui de uma inspiragao
profunda, seguida posteriormente de expiragdo rapida e forgada, mantendo por pelo menos 6
segundos. O voluntario poderia realizar até 8 tentativas no maximo e, caso ndo conseguisse
realizar a manobra de maneira adequada para avaliacdo o exame poderia ser cancelado ou
reagendado.

Como protocolo dos exames, foram realizadas duas manobras pré e pos
broncodilatador para os voluntarios fenétipos e identificagdo da DPOC através das alteragdes
do volume expiratdrio forgado no primeiro segundo (VEF1), da CVF e da relagdo VEF/CVF.
Todos os valores encontrados foram comparados com os previstos de acordo com sexo, idade,
altura, peso e raca.

Os seguintes parametros da espirometria foram estudados:

a) Capacidade vital for¢ada em litros (litros) e percentual (%) (CVF (L) e CVF (%);

b) Volume expiratorio for¢ado no primeiro segundo em (L) e (%) (VEF: (L) e VEF;

(%);

c) Relacdo VEF:/ CVF (%);

d) Fluxo expiratorio em 25-75% (L) e (%) (FEF 25.75 (L) e FEF 25.75 (%);

e) Relacdo FEF 25.75/ CVF (L) e (%)

f) Alteragdo do VEF; ao uso do broncodilatador (%)

2.3.4 Técnica de Oscilacoes Forcadas

A FOT foi realizada no Laboratério de instrumentacdo Biomédica (LIB) para
avaliacdo da mecénica do sistema respiratorio através de um analisador de impedancia
OSCILAB 3.0 desenvolvido em nosso laboratdério. O aparelho aplica oscilagdes de pressao
em faixa de frequéncia de 4-32 Hz com amplitude de aproximadamente 1 cmH20O produzidas
por alto falante e acoplado através de bocal ao sistema respiratorio do voluntario. Estes sinais
de fluxo de pressdo, sdo convertidos através de um pneumotacégrafo e um transdutor de
pressdo, resultando em parametros provenientes das curvas de resisténcia (Rrs) e reatincia
(Xrs) do sistema respiratorio.

Para realizar o exame, o voluntario apos receber orientagdo, permanece sentado com
cabega em posicdo neutra, recebe um clip nasal para evitar escape e o exame ¢ iniciado apds o

mesmo iniciar a respiragao basal em bocal descartavel e sustentar suas maos nas bochechas
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com o objetivo de diminuir as oscilagdes de pressdo em vias aéreas mais superiores, evitando
o efeito shunt. Através da funcdo de coeréncia > 0,9 a curva ¢ considerada como adequada
para aceitacdao, indicando minimo ruido associado ao padrao ventilatorio, realizando 5
mensuragdes com duragao de 16 segundos em cada manobra.

Os seguintes parametros resultantes da resisténcia e reatancia do sistema respiratorio
foram obtidos pela FOT:

a) Resisténcia do intercepto (RO)

b) Resisténcia em 4Hz (R4)

c) Resisténcia em 12 Hz (R12)

d) Resisténcia em 4-20Hz (R4-R20)

e) Inclinagdo da curva de resisténcia (S)

f) Reatancia média (Xm)

g) Frequéncia de ressonancia (fr)

h) Complacéncia dindmica do sistema respiratorio (Cdin)

1) Impedancia em 4 Hz (Z4)

j) Area sob a curva de reatincia (Ax)

2.3.5 Manovacuometria

A avaliac¢do da for¢ca dos musculos respiratdrios foi realizada por meio do exame de
manovacuometria, obtendo os valores referentes a pressao inspiratéria maxima (PImax) e
pressdo expiratoria maxima (PEmax) que reflete a forca dos musculos inspiratorios e
expiratorios, respectivamente.

Para executar a manobra da PImax, o voluntario realiza uma expiragdo até o volume
residual, inspirando por 3 segundos de forma vigorosa. J4 para realizar a manobra da PEmax,
¢ realizada uma manobra proxima da capacidade pulmonar total, seguida de esforco
expiratorio maximo por 3 segundos. Como protocolo, as manobras devem ser realizadas de 3
a 5 vezes levando em consideracdo o melhor resultado para cada pressdo encontrada.

Considerando género e idade dos voluntarios, foram utilizadas variaveis preditivas
através da formula proposta por Black e Hyatt (1969), conforme abaixo:

Homens:

PiMax (cmH20) = 143 — [0,55 x idade (anos)]

PeMax (cmH20) =268 — [1,03 x idade (anos)]
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Mulheres:
PiMax (cmH20) = 104 — [0,51 x idade (anos)]
PeMax (cmH20) =170 — [0,53 x idade (anos)]

2.3.6 Teste de preensdo manual - Dinamometria

O exame foi realizado com o paciente sentado, brago apoiado no tronco com cotovelo
a 90° e mao em posi¢cdo neutra. O aparelho ajustado de acordo com tamanho da mao, a
numeragdo era zerada e o aparelho colocado na mao do voluntéario, iniciando pela mao
dominante e solicitado apertar o0 mesmo com o méaximo de for¢a por até 3 segundos. Como
protocolo, trés medidas eram realizadas em cada mao, sendo aceito o melhor resultado em

cada uma.

2.3.7 Uso do broncodilatador

Todos os pacientes foram avaliados apds a resposta ao uso do broncodilatador como
forma de identificar a DPOC através da variacdo do VEF; e da CVF. Considera-se uma
resposta significativa ao uso de broncodilatador, quando ocorre o aumento de 200 ml e 12%
no VEF; e na CVF apos inalagdo do medicamento. Foi utilizado Salbutamol 100mcg/dose
sendo administradas trés doses com intervalo de 20 segundos entre cada uma delas.

Para receber a dose, o paciente permanecia na posi¢ao sentada e o nebulimetro era
acoplado em sua cavidade bucal através de bocal descartavel. O mesmo recebia orientacdo de
realizar uma inspiragao profunda imediatamente na administragdo do medicamento e aguardar
10 segundos para realizar nova inspiragao com padrdo normal. Apds a administragao das trés
doses, o voluntdrio aguardava 15 minutos para realizar novamente as provas de fungdo
pulmonar.

Todos os pacientes que faziam uso do broncodilatador continuamente, eram orientados
a ndo utilizarem o medicamento no dia do exame, fazendo uso somente durante os testes a fim

de evitar falso resultado.
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2.3.8 Questionarios

Todos os pacientes diagnosticados com DPOC, responderam ao questionario Saint
George Respiratory Questionnaire (SGRQ), ao Teste de Avaliagdo da DPOC (CAT) e a
escala MRC modificada (Modified Medical Research Council).

Para responder aos questionarios, o individuo utilizava o intervalo de espera ao uso do
BD, nao recebendo nenhuma orientagdo ou estimulo do avaliador, evitando influenciar nas

respostas.

2.3.9 Teste AVD Glittre

O teste AVD Glittre foi realizado de acordo com a descri¢do do estudo de Dechman et
al (2008). Os pacientes foram orientados a realizar refeicdo leve, fazer uso de todos os seus
medicamentos incluindo tratamento para pressao arterial e diabetes e utilizarem de roupas e
sapatos confortaveis. O teste foi realizado em corredor linear de 10 metros localizado na
UERJ préximo a entrada do LIB.

Antes de realizar o teste, seus sinais vitais eram aferidos, como pressdo arterial,
frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria, saturacdo de oxigénio periférica e escala de
BORG modificada que tem como intuito avaliar a percep¢ao do individuo ao seu esforco. Esta
escala ¢ amplamente utilizada e validada para avaliar e monitorar a intensidade aos exercicios,
fornecendo informacao para prosseguir ou interromper o teste (36).

Para realizar o teste, o voluntario parte inicialmente da posicdo de sentado em uma
cadeira e caminha um espago com 10 metros, no meio do trajeto deve subir e descer uma
escada e ao final, haverd uma estante com duas prateleiras contendo trés pesos cada um de 1
kg. Os pesos devem ser movidos da prateleira superior para a mais baixa e apds, mover para o
chdo. O individuo devera realizar todo o movimento inverso, retornando a posi¢do sentada,
reiniciando novamente todo o trajeto, completando cinco voltas. A figura 5 descreve

esquematicamente a realizagdo do T-Glittre.
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Figura 5 - Representacao esquematica da realizacao do teste AVD Glittre.
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Fonte: Adaptado de (77).

Os pacientes sdo instruidos a realizar o percurso o mais rapido possivel e descansar
caso precisem. Todavia, nenhum estimulo ¢ dado durante o teste que utiliza como variavel
tempo contabilizado através de cronometro. Durante o percurso, o paciente deverd usar uma
mochila contendo peso de 5 kg para homens e 2,5 kg para mulheres, que simula a utilizagao
de oxigénio suplementar. A frequéncia cardiaca, a satura¢do de oxigénio e o indice de
dispneia através da escala de Borg sdo monitorados ao final de cada volta. Ao terminar o
teste, todos os sinais vitais sdo aferidos novamente, bem como a escala de Borg. Logo apos a
sua recuperacgdo, pergunta-se quais das tarefas lhe foi mais dificil de executar como andar,
sentar e levantar da cadeira, subir e descer a escada, tarefa manual, agachamento ou se ndo
teve nenhuma dificuldade. O paciente descansa por 15 minutos e repete o teste, caso seja

necessario.

2.4 Protocolo de realizacao dos exames

Os voluntarios da pesquisa foram convocados por meio de contato telefonico,
recebiam orientagcdes de execugdo e o proposito dos exames, além de instrugdes especificas
para melhor desempenho e resultado, exemplo: ndo ingerir café ou alcool em periodo inferior
a 6 horas que antecedem os exames, alimentar-se normalmente evitando refeicdes volumosas,
utilizar roupas e sapatos confortaveis, ingerir todos os medicamentos de uso continuo
incluindo medicagdo para pressdo arterial e diabetes, ndo utilizar o broncodilatador no dia do
exame, trazer radiografia ou tomografia de térax recente. Como a pesquisa foi iniciada antes
do periodo da pandemia por COVID-19, apds a retomada dos exames (aproximadamente 2
anos apos o término da pandemia), era também solicitado apresentar cartdo de vacinagdo pra
COVID-19 contendo as 3 doses da vacina (paciente e acompanhante) e uso de mascara.

No dia dos exames, os voluntarios eram submetidos a coleta de dados pessoais, dados
antropométricos e clinicos além da orientagdo quanto a assinatura do termo de consentimento

livre e esclarecido (TCLE). A obtencao dos dados antropométricos e do indice de massa



47

corporal (IMC) ocorreu por meio de uma balanga antropométrica calibrada (Filizola®), com o
individuo descalgo. A massa corporal foi obtida em quilos (kg) e a estatura em centimetros. O
IMC resultou do célculo da divisdo da massa corporal pelo quadrado da altura (kg/m?2).

Os voluntarios foram encaminhados para realizar as provas de fun¢do pulmonar
iniciando pelos ensaios da FOT e em seguida a espirometria. Logo apos realizavam avaliagao
da for¢a de preensdo palmar, a manovacuometria e recebiam orientacdo sobre o uso do
broncodilatador. Os mesmos aguardavam 15 minutos para melhor efeito e resultado do
medicamento e recebiam os questionarios para responderem durante este periodo. Apos os 15
minutos, repetia-se a sequéncia de FOT e espirometria ¢ em seguida, caso o paciente
apresentasse condigdes clinicas favoraveis, realizava o teste AVD Glittre, tendo aferidos seus

sinais vitais. A figura 6, apresenta o fluxograma simplificado dos ensaios:

Figura 6: Fluxograma com desenvolvimento da realizacdo dos exames:

'.' '-'-'

Fonte: A autora
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2.4.1 Equipamentos utilizados

2.4.1.1 Testes de fungao pulmonar, testes funcionais e questionarios aplicados

Todos os exames foram realizados por um avaliador devidamente habilitado e

experiente do laboratorio de instrumentagao Biomédica LIB-UERJ.

2.4.1.2 Técnica de Oscilagoes forgadas

Os exames foram realizados seguindo orientag¢des internacionais (33, 51, 52). Para a
realizacdo da FOT, foi utilizado um analisador de impedancia OSCILAB 3.01 desenvolvido
no LIB, de onde foram obtidos os pardmetros provenientes das curvas de resisténcia (Rrs) e

reatancia (Xrs) do sistema respiratorio.

2.4.1.3 Espirometria

Os exames de espirometria foram realizados no LIB utilizando um sistema
computadorizado com pneumotacografo (nSpire Health, Inc., 1830 Lefthand Circle,
Longmont, CO 80501), seguindo os critérios de aceitagdo e reprodutibilidade do documento
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD 2019) para diagnoéstico dos

voluntarios com DPOC e para descartar doengas obstrutivas nos voluntarios do grupo controle

(18).

2.4.1.4 Teste de preensdao manual - Dinamometria

Foi utilizado um aparelho Dinamometro hidrdulico da marca SAEHAN modelo SH

5001 com peso de 1,4kg produzido no Sul Coreano revendido no Brasil para avaliagdo da

forca de preensdo palmar bilateral.


https://goldcopd.org/
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2.4.1.5 Manovacuometria

Para avaliacdo da forca dos musculos inspiratérios e expiratorios, utilizou-se o
aparelho Manovacudmetro analdgico da marca WIKA modelo -150/+150 cmH20O fabricado e

revendi no Brasil.

2.4.1.6 Teste AVD Glittre

O teste AVD Glittre (T-Glittre) foi realizado de acordo com a pesquisa de Skumlien et
al.; (77) que avaliou a aplicagdo do teste em pacientes com DPOC. Para isso, foram utilizados
equipamentos produzidos em nosso laboratorio (LIB), padronizados de acordo com as normas
descritas nesta pesquisa, tais como: cadeira com encosto de base fixa, escada com dois
degraus de 17 cm de altura e 27 cm de largura cada, estante produzida com prateleiras moveis
para serem adaptadas para altura de cada voluntario na cintura escapular e cintura pélvica.

Outros equipamentos utilizados na pesquisa: trés halteres de 1kg cada um (tipo bola
pintado marca Polimet), oximetro de dedo portatil marca Nonin modelo 9590 (Fab. Nos EUA
revendido no Brasil), aparelho de pressdo arterial (esfigmomandmetro) marca Premium (Fab.
G-Tech modelo aneroide), cronometro digital marca Poker modelo 09136 (Fab. Poker),
mochila simples de tecido (sem marca), pesos de areia de 2,5kg e Skg (feito no laboratdrio

com saco plastico e areia).

2.4.1.7 Questionario Saint George, escala MRC modificada, escala de BORG e CAT

Foram aplicados questiondrios que auxiliam na avaliagdo da progressao e impacto da
doenca na vida dos pacientes com DPOC. O questiondrio Saint George Respiratory
Questinnaire (SGRQ) (72), a escala MRC modificada (Modified Medical Research Council)
(73, 74), a escala de BORG (74) e o teste da avaliagdo em DPOC (CAT) (75) sdo amplamente
utilizados para auxiliar a avaliacdo destes pacientes. Todos os questionarios foram entregues
para que o voluntario respondesse durante o periodo necessario para aguardar o efeito do BD
(cerca de 15 minutos) sem nenhum estimulo para ndo alterar ou incentivar as respostas, exceto

pacientes idosos sem acompanhantes, com dificuldade de leitura e compreensao.
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O questiondrio Saint George na doenga respiratoria (SGRQ) foi validado no Brasil
desde o ano de 2000 sendo especifico para doengas obstrutivas. E dividido em parte 1 com 8
perguntas relacionadas aos problemas respiratorios manifestados nos ultimos 3 meses e parte
2 dividido em sessdes de 1 a 7 com 10 questdes. O voluntario devera escolher a opgao que
mais se enquadre no seu dia a dia.

A escala MRC modificada utilizada para medir o grau de dispneia nas atividades
cotidianas, ¢ composta por 5 questdes pontuadas de 0 a 4 onde 0 ¢ nenhuma falta de ar ao
realizar exercicio intenso, 1 significa falta de ar ao subir escada ou ladeira, 2 ¢ quando precisa
parar durante a caminhada ou anda mais devagar que outras pessoas, 3 significa que precisa
parar muitas vezes quando anda cerca de 100 metros e 4 ¢ quando sente muita falta de ar e
ndo consegue sair de casa sozinho. O individuo deve escolher o nimero que mais corresponde
a sua situacao de vida diaria.

A escala de BORG pode ser aplicada durante a realizagdo de testes com exercicios
fisicos ou até mesmo para avaliar o efeito do uso do BD em crise de asma. Trata-se de uma
escala rapida, composta por numeragao de 0 a 10 onde 0 ¢ nenhuma manifesta¢ao de dispneia
e 10 o maximo de intensidade de dispneia observada durante a avaliagdo. Em nosso estudo, a
escala de BORG era aplicada ao voluntdrio somente durante o teste AVD Glittre como
monitorizagdo e percepcao do esforgo.

O questionario CAT ¢ um instrumento curto e simples que quantifica o impacto da
DPOC nas atividades de vida diaria. E composto por 8 questdes com pontuagdes de 0
(nenhum sintoma) a 5 (méximo de sintoma percebido diariamente). Seu resultado demonstra
os niveis de progressdao e impacto da doenca, sendo: 6 a 10 pontos estagio leve; 11 a 20

pontos estagio moderado; 21 a 30 pontos estagio grave e 31 a 40 pontos estdgio muito grave.

2.5 Tamanho da amostra, processamento, apresentacio dos dados e analise estatistica

O numero total de voluntarios a serem analisados foi calculado pelo programa
MedCalc versdao 12, utilizando os resultados preliminares apresentados nesta proposta e
assumindo como aceitaveis erros do tipo I e do tipo II de 5%, que sdo valores usuais na
literatura. Este calculo resultou em 19 individuos por grupo. Os resultados sdo apresentados
através da média + desvio-padrdo com descricdes em tabelas e graficos de caixa. A andlise
estatistica foi realizada utilizando-se o programa ORIGIN PRO 8.0 (Microcal Software Inc.,

Northampton, Massachusetts, Estados Unidos). Inicialmente, as caracteristicas de distribuicao



51

da amostra sdo avaliadas utilizando o teste de Shapiro-Wilk. O teste t independente ou
dependente foi utilizado quando os dados apresentaram distribui¢do normal ou paramétrico,
enquanto um teste nao paramétrico foi utilizado quando os dados ndo apresentaram

distribuicao normal (Mann-Whitney ou Wilcoxon, respectivamente).

2.5.1 Processamento dos resultados de espirometria

Para a espirometria foi utilizado um sistema computadorizado com pneumotacografo
(nSpire Health, Inc., 1830 Lefthand Circle, Longmont, CO 80501 EUA)), seguindo os
critérios de aceitacdo e reprodutibilidade do documento Global Initiative for Chronic
Obstructive Lung Disease 2019 (GOLD) e utilizadas as equacdes de referéncia para

espirometria de Pereira (78).

2.5.2 Processamento dos resultados de oscilacOes forcadas

Para avaliagdo da Técnica de Oscilacdes Forcadas, foi utilizado um analisador de
impedancias OSCILAB 3.01 desenvolvido em nosso laboratorio que avalia os parametros
provenientes das curvas de resisténcia (Rrs) e reatdncia (Xrs) do sistema respiratorio. Estas
curvas sdo interpretadas por meio do RO que corresponde a resisténcia do intercepto e
representa a resisténcia total do sistema respiratorio, do S e Xm que demonstram a
homogeneidade do sistema respiratorio. Através do calculo da reatdncia medida em 4 Hz sera
obtida a complacéncia dindmica do sistema respiratorio Cdyn (Cdyn = -1/2e x f x Xrs, 4Hz).
Os individuos sdo instruidos para realiza¢do do exame em faixa de frequéncia compreendida
entre 4 e 32 Hz. Durante o exame, as curvas de resisténcia e reatancia sdao fornecidas, com um

sinal indicando a fung¢do de coeréncia > 0,90 como critério de aceitacdo do exame.



3 RESULTADOS

3.1 Caracteristicas da amostra dos grupos estudados
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Inicialmente foram selecionados para o estudo um total de 165 voluntérios. Destes,

102 foram excluidos. A tabela 2 descreve o quantitativo dos motivos de exclusdo.

Tabela 2 - Distribui¢do dos motivos de exclusdo dos voluntarios da pesquisa

Motivos de exclusdao dos voluntarios do estudo

VEF/CVF >70%

N
©

N&o conseguiu realizar a Espirometria

w

N&o conseguiu realizar a FOT

RN
»

Nao conseguiu compreender os exames

Utilizou BD antes dos exames e ndo consegue ficar sem.

Desisténcia

Disturbio ventilatério inespecifico

Dispneia e Saturagédo <70%

Usuario de drogas ilicitas

Auséncia de outros exames

Presenca de outras doengas pulmonares

Alteracgao toracica: Escoliose

Sequela de AVE e outras comorbidades

Sequela de Tuberculose

Cirurgia recente

Rejeitou realizar os exames

Sequela de COVID

IS S R R R N N N N N 7Y I N RN

TOTAL DE EXCLUIDOS

102

Apds a exclusdo, 63 individuos com DPOC foram selecionados e distribuidos da

seguinte forma: 23 no grupo enfisema, 20 no grupo bronquite crénica e 20 no grupo ACOS. O

grupo controle foi composto por 20 individuos saudaveis, sem doenga pulmonar prévia, sem

historico de fumo.

A tabela 3 descreve as caracteristicas antropométricas dos grupos estudados. Nestes,

apenas idade e peso apresentaram diferencas significativas entre o grupo controle e ACOS. Os

demais parametros, nao apresentaram diferencas significativas entre os grupos. A carga

tabagica apresentou diferenca significativa nas comparagdes entre fendtipos e grupo controle,

ndo apresentando diferencas significativas na comparagdo entre os fenotipos.
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Tabela 3 - Medidas antropométricas dos grupos estudados

Controle Enfisema Bronquite Crénica ACOS

(n=20, A) (n=23, B) (n=20, C) (n=20, D) P
Idade (anos) 62,0+ 6,4 64,1+59 63,2175 67,1173 AB,C,D-A,C,B,D
Peso (kg) 725+9,6 65,9+ 21,7 716174 63,5+ 15,0 AB,C,D-A,C,B,D

Altura (cm) 163,4+6,1 164,1+12,3 160,5 + 8,7 158,6 + 9,0 AB,CD,ACB,D

IMC (kg/m2)  27,1+2,6 242+6,2 27,8+6,6 25,1+ 5,1 A,B,C,.D,AC,B,D
Macos-ano 0 66,7 £ 35,4 68,8 £ 48,3 65,3+ 37,6 A-B,C,D-A-C,B,D
Género (F/M) 12/8 10/13 11/9 10/10 -

Legenda: (,) ndo significativo em comparagdo ao grupo posterior (ex. A,B); (-) significativo em comparagdo ao
grupo posterior (ex. D-A). Abreviaturas: IMC - Indice de Massa Corporal; CT - carga tabagica; n= nimero de
pacientes avaliados; F — feminino; M — masculino; p<0,05 foram considerados estatisticamente significativos.

3.2 Parametros Espirométricos

A tabela 4 descreve os resultados encontrados pela espirometria. Em CVF (L), o
fenotipo bronquite cronica encontra-se reduzido significativamente quando comparado com o
grupo controle. Enquanto que em CVF (%) essas redugdes foram encontradas tanto no grupo
enfisema, quanto no grupo bronquite cronica. No VEF; (L), VEF; (%), na relacio VEF/CVF
(%), FEF25.75 (L) e FEF25.75 (%) e na relacdo FEF25.75/CVF (L) e FEF25.75/CVF (%) todos os
fenotipos apresentaram alteragdes significativas na comparagdo com o grupo controle. Em
resposta ao uso do broncodilatador, o fen6tipo ACOS apresentou a maior alteracdo quando

comparado aos demais fenotipos.



Tabela 4 - Parametros espirométricos dos grupos estudados
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Controle Enfisema Bronquite ACOS p

(n=20, A) (n=23, B) (n=20, C) (n=20, D)
CVF (L) 32+1,0 28+1,1 2,2+0,7 26+09 AB,CDACBD
CVF (%) 889+119 755+204 67,4 + 18,7 79,1+ 18,8 A-B,C,D,A-C,B,D
VEF1 (L) 25+0,7 1,5+0,9 1,3+0,5 1,4+0,7 A-B,CD-A-C,BD
VEF1 (%) 875+99 525+21,0 49,9+ 19,8 54,1 +19,6 A-B,C,D-A-C,B,D
VEF1/CVF (%) 99,2+ 7,1 69,7 + 16,3 71,8+12,7 66,8+16,9 A-B,C,D-A-C,B,D
FEFa2s.75 (L) 24+0,8 0,7+0,5 0,6 +0,4 0,7+0,7 A-B,C,D-A-C,B,D
FEF25.75 (%) 95,2+29,1 28,1+16,7 27,4 £ 151 27,7+ 19,7 A-B,C,D-A-C,B,D
FEF25.75/CVF (L) 0,8+0,3 0,2+0,1 0,3+£0,1 0,3+0,2 A-B,C,D-A-C,B,D
FEF25.75/CVF (%) 109,2+ 37,8 258+10,3 269+11,9 256+16,3 A-B,C,D-A-C,BD
VEF1 (%) p6s BD - 49+59 2,0+10,3 22,8+ 20,4 B,C-D-B

Legenda: (,) ndo significativo em comparacdo ao grupo posterior (ex. A,B); (-) significativo em comparagdo ao
grupo posterior (ex. A-C). Abreviaturas: IMC, indice de massa corporal; VEF1, volume expiratorio forgado em 1
segundo; CVF, capacidade vital forcada; relagio VEF1/CVF, VEF1 e CVF; FEF25-75, fluxo expiratorio
for¢ado entre 25% e 75%; relagdo FEF25-75/CVF, FEF25-75 ¢ CVF; n, nimero de pacientes avaliados.

3.3 Técnica de oscilometria respiratoria

A figura 7 apresenta os parametros resistivos da oscilometria respiratoria. Foram
observados aumentos significativos nos parametros resistivos (R4, R12, R4-R20, RO) e
valores mais negativos de S entre os fenotipos e o grupo controle, tanto nos resultados pré BD
quanto nos pds BD. Exceto em R12 onde o grupo enfisema ndo apresentou alteragdo
significativa no pés BD, quando comparado com o grupo controle. Houve também diferenca
significativa na comparagao pré BD entre ACOS e enfisema nos parametros R4, R4-R20, RO
e S (p<0,05), assim como entre BC e ACOS nos parametros R4-R20, RO e S (p<0,05),
conforme vistos na Tabela 5.

Nas comparagdes entre pré e pds broncodilatador, nos grupos enfisema e ACOS,
houve diminui¢do nos valores de R4, R12 e R0O. Enquanto que nos parametros R4-R20 e S
houve reducdo apenas no grupo ACOS. No grupo bronquite cronica nao houve diferenca

estatistica em nenhum dos pardmetros apos o uso do medicamento.



55

Figura 7 - Parametros resistivos da técnica de oscilometria respiratdria
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Legenda: Comportamento dos pardmetros resistivos da técnica de oscilometria respiratéria tradicional; ns — ndo
significativo; * = <0,05; **= <0,01; ***= <0,001; ****= <0,0001 em comparagdo ao grupo controle ¢

entre os fendtipos
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Tabela 5 - Resultados dos parametros resistivos da FOT na comparagao entre fenotipos

R12 RO S R4 R4R20
Enfisema x BC Pré BD 0,90568 0,9367 0,90923 0,74993 0,97813
Enfisema x BC Pés BD 0,55177 0,39749 0,48215 0,35201 0,50606
Enfisema x ACOS Pré BD 0,07947 0,03519 0,0372 0,02931 0,04565
Enfisema x ACOS P6sBD  0,16149 0,19975 0,62806 0,16933 0,6223
BC x ACOS Pré BD 0,11115 0,04679 0,02107 0,08103 0,02894
BC x ACOS Pés BD 0,36484 0,47418 0,89048 0,44852 0,94858

Abreviaturas: Resisténcia em 12Hz (R12); Resisténcia do intercepto (RO); coeficiente angular da
curva de resisténcia (S); resisténcia em 4Hz; resisténcia em 4-20Hz; Bronquite crénica (BC); asthma—
COPD overlap (ACOS).

A figura 8 apresenta os parametros reativos da oscilometria respiratoria. Valores mais
negativos foram observados em Xm, menores em Cdin e maiores em termos de fr, Axi e Z4
na analise entre os fendtipos e o grupo controle, tanto nos resultados pré quanto pds BD. Nas
comparagdes entre pré e pos broncodilatador houve diminuicdo nos valores dos parametros
Xm, Cdin, Z4 e Ax tanto no grupo enfisema, quanto no grupo ACOS. A fr apresentou reducao
apenas no grupo ACOS. Nos resultados do grupo bronquite cronica ndo foram encontradas
diferencas ap6s o uso do medicamento nos parametros reativos. Nos pardmetros reativos, nao
foram encontradas diferencas significativas entre os fenotipos tanto pré BD, quanto poés BD

(Tabela 6).



Figura 8 - Parametros reativos da técnica de oscilometria respiratoria
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Legenda: Comportamento dos parametros reativos da técnica tradicional de oscilometria respiratoria; ns — ndo
significativo; * = <0,05; **= <0,01; ***= <0,001; **=<0,0001 em compara¢do com o grupo controle
e entre os fenotipos.
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Xm fr Cdin Axi Z4
Enfisema x BC Pré BD 0,70587 0,65238 0,53466 0,53466 0,99029
Enfisema x BC P6s BD 0,74031 0,8551 0,61767 0,79425 0,41193
Enfisema x ACOS Pré BD 0,22809 0,27857 0,70587 0,22809 0,20985
Enfisema x ACOS Pés BD 0,52691 0,98057 0,86466 0,77013 0,57544
BC x ACOS Pré BD 0,08585 0,05887 0,3104 0,07205 0,20845
BC x ACOS Pdés BD 0,75136 0,75574 0,83923 0,88173 0,7972

Reatancia média (Xm); frequéncia de ressdnancia (fr); complacéncia dindmica (Cdin); area sob a curva de

reatancia (AXi); impedancia em 4Hz (Z4); Bronquite cronica (BC); asthma—COPD overlap (ACOS).

3.4 Testes funcionais

3.4.1 Preensdo Palmar manual e Manovacuometria

A Figura 9 mostra os resultados dos valores preditos e medidos nos pacientes com

DPOC separados por fenotipos para andlise do teste hand grip. Foram observadas redugdes

significativas na for¢a de preensdo palmar, tanto para mao dominante quanto para mao nao

dominante nos grupos enfisema, bronquite cronica e ACOS nas comparagdes entre previsto e

realizado. Nao foram observadas diferengas significativas nas andlises realizadas entre os

fendtipos.
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Figura 9 - Valores preditos e medidos em pacientes para analise do teste de preensao palmar
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MD: mao dominante; MND: mio ndo dominante; kgf: quilograma-forga. * = <0,05; **= <0,01; ***= <0,001;
**=<(0,0001 em comparagdo com o grupo controle e entre os fenoétipos

A Figura 10 mostra os resultados dos valores previstos e medidos nos pacientes com

DPOC separados por fendtipos para andlise da manovacuometria. Foram observadas redugdes

significativas na manovacuometria, tanto para PiMax quanto para PeMéax em todos os

fenotipos. Foi observado resultado significativo de PiMax no grupo bronquite cronica quando

comparado com o grupo enfisema. Nao foram observadas outras diferencas significativas nas

analises realizadas entre os fenotipos.

Figura 10 - Valores previstos € medidos em pacientes para analise de manovacuometria
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PImax: pressdo inspiratoria maxima; PEmax — pressdo expiratoria maxima, cmHO? — centimetros de agua. * =
<0,05; **=<0,01; ***=<0,001; ****=<(0,0001 em comparagdo com o grupo controle e entre os fenotipos
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3.4.2 Teste AVD Glittre

A Figura 11 mostra os resultados dos valores previstos e medidos nos pacientes com
DPOC separados por fenotipos para analise do teste AVD — Glittre. Foi encontrado aumento
significativo no tempo realizado pelos grupos enfisema, bronquite cronica e ACOS em
relacdo aos valores previstos. Nas andlises entre os fenotipos ndo foram observadas diferencas

significativas nas analises.

Figura 11 - Valores previstos e medidos em pacientes para analise do teste Glittre
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Legenda: atividades da vida diaria (AVD). * = <0,05; **= <0,01; ***= <0,001; **= <0,0001 em comparag@o
com o grupo controle e entre os fendtipos

3.4.3 Questionarios Saint George, mMRC e CAT

A tabela 7 apresenta os resultados dos questionarios Saint George, mMRC e CAT dos
fenotipos enfisema, bronquite cronica e ACOS.

No questionario Saint George as analises comparativas entre o valor previsto e os
fenotipos, foi observada reducdo significativa nos dominios total, sintomas, atividade e
impacto. Na comparagdo entre fendtipos, o grupo enfisema foi o que apresentou menores
valores.

No questionario mMRC e CAT apenas no grupo enfisema pode ser observado redugao

dos resultados quando comparados com o grupo bronquite cronica.



Tabela 7 - Questionarios Saint George, nMRC e CAT
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Previsto Enfisema Bronquite Cronica ACOS

Questionario p
(A) (n=22, B) (n=18, C) (n=19, D)

Saint George
Total (%) 100 43,58 £ 18,73 57,33 £ 20,29 48,86 £ 18,77  A-B-C,D-A-C-B,D
Sintomas (%) 100 48,04 £ 20,89 63,54 + 16,68 54,58 £+ 21,36  A-B-C,D-A-C-B,D
Atividade (%) 100 57,59 + 21,22 64,05 + 25,36 62,03 + 20,74 A-B,C,D-A-C,B,D
Impacto (%) 100 35,11 £ 21,34 51,50 + 23,49 39,42+21,19 A-B-C,D-A-C-B,D
mMRC 1,60 + 0,89 2,25+ 1,12 2,10+ 1,10 B-C,D,B
CAT 14,69 £ 9,10 24,60 + 10,10 18,85 £ 10,22 B-C,D,B

Legenda: (,) ndo significativo em comparagdo ao grupo posterior (ex. A,B); (-) significativo em comparagdo ao
grupo posterior (ex. A-B). Abreviaturas: Modified Medical Research Council (mMRC); Teste de

avaliacdo da DPOC (CAT); n, nimero de pacientes avaliados.



62

4 DISCUSSAO

4.1 Caracteristicas biométricas dos grupos

A tabela 3 (pagina 56) apresenta os resultados biométricos e mostra que somente o
grupo ACOS apresentou diferencas significativas quando comparado com o grupo controle
em idade e massa corporal. Um estudo publicado em 2019 por Shirai et al., mostrou que este
grupo de pacientes sdo geralmente mais velhos e a maioria do sexo masculino. Entretanto,
nosso estudo nao diferiu em relacdo a género, além disso, sendo a altura o pardmetro de maior
importancia para descrever os valores de impedancia, conforme estudo publicado por Ribeiro
et al.;2022 (100).

Idade e peso ndo sdo fatores que apresentem grande influéncia nos parametros da
oscilometria. Deste modo, podemos supor que os grupos sao homogéneos. Na comparacao
entre o nimero de magos-ano consumidos, houve diferenca significativa quando comparados
os grupos de fendtipos com o grupo controle, ja na comparagdo entre os fendtipos o resultado
se mostrou semelhante entre os grupos (32, 79). Estes resultados sdo coerentes com o

esperado, e mostram que os grupos fenotipos sao homogéneos em termos de carga tabagica.

4.2 Caracteristica dos grupos classificados pela Espirometria

A tabela 4 (pagina 57) apresenta os resultados encontrados na espirometria. Os fluxos
expiratorios fornecem informagdes importantes sobre a capacidade e fun¢do pulmonar. Para
diagnodstico da DPOC, através da espirometria, utilizamos as medidas de VEF; e CVF. O
grupo controle apresentou valores normais conforme o esperado, porém em todos os grupos
de fendtipos, estes valores se apresentaram reduzidos confirmando a presenca de doenca
obstrutiva conforme critérios estabelecidos pelas diretrizes do Global initiative for chronic
obstructive lung disease (GOLD) (18).

A CVF ¢ um parametro responsavel por apresentar o volume de ar expirado apds uma
inspira¢do profunda e marcador importante sobre o aprisionamento de ar nos pulmdes, uma
condi¢do fisiopatologica muito comum nos pacientes com DPOC que resulta da perda de

retracdo elastica do parénquima pulmonar. Entre os fenotipos, a perda de retracdo do
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parénquima € mais significativa no enfisema, parcialmente limitada na bronquite € menos no
fenotipo ACOS, ja que o maior componente da doenga neste grupo estd predominante nas vias
aéreas ¢ menor comprometimento de parénquima. No fendtipo ACOS a hiperinsuflagao
pulmonar, na maioria dos casos, estd associada as crises de exacerbagdes. Foi observado na
amostra que somente os fendtipos enfisema e bronquite apresentaram diferencas significativas
de CVF% quando comparados ao grupo controle (80, 81).

As demais alteragdes verificadas pelos resultados espirométricos dos grupos de
fenoétipos em VEF; (L) e VEF; (%), VEF1/CVF (%), FEF2s.75 (L) e FEF25.75 (%), FEF2s.
75/CVF (L) e em FEF25.75/CVF (%) podem ser compreendidas devido a progressdo da
destruicdo do parénquima, presenga de processo inflamatdério que resulta em aumento da
resisténcia das vias aéreas, sendo, portanto, significativo quando comparados aos pacientes do

grupo controle (82, 83).

4.3 Técnica de oscilometria respiratoria

As figuras 7 e 8 (pagina 58 e 60) descrevem o comportamento dos parametros
resistivos e reativos da FOT, respectivamente. Na figura 4A estdo descritos os valores de R4,
sendo possivel observar aumento significativo no pré e pos BD dos grupos de fenotipos
quando comparados ao grupo controle.

Os fendtipos BC e ACOS apresentaram-se com maiores valores de resisténcia em R4
na comparacao ao fenotipo enfisema. Em ACOS a resisténcia torna-se mais variavel devido a
obstrugdo das vias aéreas pela contracdo da musculatura dos bronquios € em BC pela maior
concentracdo de edema e infiltracdo de muco. Estes resultados sdao semelhantes ao estudo
publicado por Van Noord et al., que também encontrou maiores valores de resisténcia nestes
grupos (84).

Despas et al. (1972) verificaram que a obstrugdo pode variar entre as grandes vias
aéreas e vias aéreas mais periféricas. A DPOC pode apresentar uma variagdo combinada de
obstrucdo das vias aéreas, seja por estreitamento do limen por secrecdo ou contracdo dos
bronquios como em bronquite cronica e ACOS, respectivamente, ou mesmo por aumento de
tecido fibrotico e perda de elasticidade com consequente colapso alveolar, como no enfisema.
Em nossa pesquisa nos valores de R12 (fig. 4B), que representa o calibre das vias aéreas mais

centrais, foram observadas alteragcdes significativas quando comparados os fendtipos ao grupo
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controle, exceto no grupo enfisema, onde os valores ficaram préximos do GC apds uso do BD
(84, 85).

Além do aumento da resisténcia caracteristico na DPOC com a progressao da doenga,
ocorrem danos a fung¢ao pulmonar. Perde-se a homogeneidade da ventilagdo e os distirbios
ventilatorios vao se acentuando. Semelhante ao encontrado no trabalho de Shirai et al., os
valores de R4-R20, (fig.4C) que representam a heterogeneidade da ventilagdo pulmonar,
apresentaram-se mais elevados em todos os grupos de fendtipos quando comparados ao GC.

No fendtipo ACOS, além do remodelamento constante das vias aéreas, a perda da
retracdo elastica pode estar ligada as doencas das pequenas vias aéreas, dificultando ainda
mais a ventilagdo alveolar, o que foi possivel observar na comparacdo pré ¢ poés BD deste
grupo. Além disso, Su et al., mostraram que este pardmetro pode ser um marcador sensivel
para refletir as alteracdes ventilatdrias na DPOC em seu estagio inicial (32, 84, 86).

A hiper-reatividade bronquica, manifestada como contragdo do musculo liso,
quantidade e viscosidade excessiva da secre¢do bronquica e alteragdes inflamatérias nas vias
aéreas, sdo responsaveis pela obstrugao do fluxo aéreo em pacientes asmaticos e com DPOC.
A utilizagdo do broncodilatador diminuiu significativamente o valor de R4-R20 nos pacientes
do grupo ACOS, o que indica tendéncia a melhora na homogeneidade do sistema. Embora,
com uso do broncodilatador, os valores do parametro R4-R20 tenham reduzido no grupo
ACOS, este ainda apresentou valores aumentados em comparagao com individuos saudaveis,
indicando que nem todos os desequilibrios nas constantes de tempo foram eliminados com o
uso do medicamento (24, 87, 88).

Na comparagdo entre os fendtipos podemos observar um aumento dos valores de R4-
R20 nos individuos com ACOS em comparagdo aos individuos predominantemente com
enfisema. Nestes individuos as anormalidades associadas a DPOC somadas as caracteristicas
fisiopatologicas da asma que causam obstrugdo bronquica, como broncoespasmo, edema de
mucosa ¢ inflamagdo, podem explicar ao menos em parte a piora da homogeneidade da
ventilagdo pulmonar neste grupo (89, 90).

As alteragdes que ocorrem nas vias aéreas dos pacientes com DPOC normalmente sao
associadas aos processos inflamatorios, o que leva ao espessamento das vias aéreas e
remodelamento conforme a progressdo da doenca. Hogg ef al., observaram que esta
progressao acompanha a DPOC em diferentes estidgios, o que diminui os parametros
espirométricos conforme visto em nossos resultados de VEF; (L), VEF; (%) e VEF1/CVF (%)

em todos os grupos de fendtipos quando comparados ao GC (91).
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Estes resultados da espirometria sdo coerentes com os resultados encontrados na figura
4D para RO, que corresponde a resisténcia total do sistema respiratorio, incluindo vias aéreas,
resisténcia tecidual pulmonar e parede toracica. Todos os fendtipos apresentaram aumento
significativo nos valores de RO como resultado das alteragdes de fluxos e capacidade
pulmonar presentes na DPOC (92).

Nas comparagdes entre os fenotipos, ACOS apresentou valores de RO maiores que os
demais fenotipos € melhor resposta ao uso do BD. Isso pode ser explicado pela maior
presenca da doencga nas vias aéreas mais superiores com obstru¢do ao fluxo variavel devido a
contracdo da musculatura lisa dos bronquios e menor comprometimento do parénquima
pulmonar, o que favorece a eficiéncia do medicamento, aumentando o calibre das vias aéreas
e diminuindo a resisténcia. Resultados semelhantes foram encontrados por Delacourt et al.,
confirmando que o valor em RO diminuiu apdés o uso do BD em pacientes asmaticos
correlacionando com a diminui¢do do grau de obstrugdo das vias aéreas (84, 93).

Delacourt et al., também observaram que RO fornece informagdes de obstrucio das
vias aéreas tao valido quanto os exames de expiragdo forgcada, sendo 1util em detectar
anormalidades precoces nas vias aéreas pois apresentou estreita correlacdo com VEF; mesmo
quando este parametro ndo apresentava alteragdes no processo inicial da doenca. Além disso,
os autores reconheceram o potencial da FOT para diagnosticar anormalidades das pequenas
vias aéreas (93).

O broncodilatador em testes de fungdo pulmonar é amplamente utilizado como forma
de avaliar e quantificar a reversibilidade ao grau de obstrucdo bronquica. Alguns autores
afirmam que a broncodilatagao em pacientes com DPOC causa aumento no didmetro das vias
aéreas (16). Em concordancia com estudos anteriores (3, 25), encontramos redugdo
significativa nas resisténcias respiratorias (R4, R12 e R0) nos individuos classificados como
portadores de enfisema e ACOS apds o uso de broncodilatador (figuras 4A, 4B e 4D).

As consequéncias da ma distribuicao de fluxo e a ndo homogeneidade na progressao
da DPOC pode ser vista nos resultados do parametro S ou componente resistivo da
impedancia. Este parametro estd associado a homogeneidade da ventilagdo e distribui¢do do
gés intrapulmonar, sua alteracdo reflete a ndo homogeneidade do sistema respiratorio e ma
disposi¢do do fluxo aéreo (58). Nossos resultados mostraram valores significativamente mais
negativos nos fenotipos quando comparados aos individuos sauddveis que foram proximos do
zero, conforme esperado.

Di Mango et al., observaram que o valor deste parametro se tornou mais negativo

conforme a progressao da obstrugdo das vias aéreas na DPOC. Resultados semelhantes foram
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vistos por Cavalcanti et al., onde S refletiu maior heterogeneidade nos estagios mais
avang¢ados de obstrucao nas vias aéreas em individuos com asma (65, 94).

Em nossa pesquisa, foi possivel observar reducao significativa de S apos o uso do BD
no fenotipo ACOS. Este fenotipo tende a apresentar maior obstrugdo de vias aéreas conforme
visto na espirometria e por isso menor distribui¢do do fluxo, como consequéncia, maior
heterogeneidade temporal e espacial do sistema respiratério. As alteracdes de homogeneidade
estao associadas ao processo inflamatério, muito comum nestes pacientes, além da presenca
constante de broncoespasmo na via aérea. Resultados semelhantes foram vistos por
Cavalcanti et al., onde S descreveu a melhora da homogeneidade ap6s o uso do BD em
pacientes asmaticos (65).

As caracteristicas de armazenamento de energia no sistema respiratorio sao expressas
pela oscilometria através da reatdncia. Em baixas frequéncias reflete elasticidade do sistema
respiratdrio e a obstrugdo das vias aéreas periféricas (95). Em nosso trabalho, o parametro Xm
foi significativamente mais negativo em todos os fenotipos na comparacgao ao GC (figura 2A),
resultados que sao coerentes com estudos anteriores (31, 96).

Uma considerdvel quantidade de alteragdes fisiopatoldgicas ocorre com a progressao
da DPOC, sendo mais frequente a perda de elasticidade e capacidade do recuo eléstico
associado ao aumento da obstrucdo das vias aéreas, diminuindo a impedancia do sistema
respiratorio (43). Os valores mais negativos de Xm foram observados no fendtipo ACOS com
melhor resposta ao uso do BD e consequente melhoria neste parametro.

Além das caracteristicas de diminuicdo de homogeneidade pela DPOC, este fendtipo
apresenta alteracdes anatomopatologicas pelo remodelamento bronquico que leva a
constriccdo constante da musculatura das vias aéreas. Sendo assim, este fendtipo tende a
apresentar melhor sensibilidade apds inalagdo do BD com melhora significativa, ocorrendo
aumento do calibre das vias aéreas e valores menos negativos de reatincia. Estes resultados
sdo consistentes com estudos anteriores em pacientes asmaticos (96, 97).

O fendtipo enfisema tende a apresentar maior destruicdo de parénquima pulmonar,
parede alveolar e consequente aumento dos espagos aéreos, conduzindo a menor retragdo
elastica pela desorganizagdo de tecido pulmonar e consequente obstru¢do predominantemente
expiratoria. Com fechamento das vias aéreas de base pulmonar, o BD provavelmente tenha
maior atuagdo no enfisema em suas vias aéreas mais superiores onde as diferengas regionais
de estrutura e fun¢do provavelmente estdo mais preservadas, conforme visto na figura 5A

(44).
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Notamos que a frequéncia de ressonancia (figura 5B) aumentou nos grupos enfisema,
bronquite cronica e ACOS em comparag¢ao com individuos saudéveis. Isso pode ser explicado
pelo aumento da nao homogeneidade da ventilacdo no sistema respiratorio desses pacientes,
que ocorre devido ao aumento de desequilibrios nas constantes de tempo nas diferentes
regides dos pulmdes dos pacientes com DPOC (94). Apds o uso do BD os pacientes do grupo
ACOS apresentaram reducao significativa nos valores de fr, mostrando melhora da ventilagao
pulmonar através do relaxamento da musculatura bronquica (83). A redugdo em fr e a melhor
resposta ao uso do BD que ocorreu em nosso estudo, sugere, como no estudo de Shirai et al.,
que este parametro possa diferenciar ACOS dos demais fenotipos (32).

Tuza et al., observaram que valores mais negativos de Xrs resultam em uma fr mais
alta e maior heterogeneidade da ventilacdo (96). A fr também reflete as alteragdes que
ocorrem nos pulmaes, incluindo a diminui¢ao da Cdin. A Cdin se reduz com a obstrugao das
vias aéreas e com a ndo homogeneidade do sistema respiratério (87). Podemos observar que a
Cdin aumentou significativamente apds a utilizagdo do broncodilatador nos grupos enfisema e
ACOS. O medicamento atua melhorando a complacéncia da parede das vias aéreas (93).
Estudo anterior mostrou aumento da Cdin apos o uso do salbutamol em pacientes com
obstru¢do devido a asma e DPOC. O aumento da complacéncia estd relacionado a melhor
expansao pulmonar, associada principalmente ao aumento do raio das vias aéreas periféricas,
resultando na melhora da homogeneidade da ventilacdo, diminuindo a hiperinsuflacao apds a
inalagdo medicamentosa (56).

Associando-se as propriedades da complacéncia respiratoria, o parametro Ax (figura
5E), mostra que todos os fenotipos apresentaram valores mais altos que os do GC. Além de
estar associado a redu¢do de complacéncia do sistema respiratorio, Ax também reflete as
propriedades de obstrugdo de vias aéreas periféricas (98).

Os aumentos nos valores de Ax, no enfisema, podem estar relacionados com a
presenca da limitagdo do fluxo de ar devido a inflamacdao e espessamento da parede das
pequenas vias aéreas, ocasionando estreitamento do limen e, em alguns casos, com destrui¢ao
do parénquima dos pulmdes, levando a perda da retracdo elastica pulmonar e perda do recuo
elastico, conforme mencionado anteriormente. No fenotipo ACOS, pode estar relacionado ao
estreitamento generalizado das vias aéreas devido a contracdo dos musculos bronquicos,
edema, infiltracio da mucosa bronquica e obstru¢do por muco, além do estreitamento
intrinseco ocasionado pela maior presenca de resisténcia das vias aéreas nestes pacientes (84).

Todos os diferentes fenotipos estudados apresentaram aumento significativo nos

valores de Z4 (figura 5D) quando comparados ao GC, tanto pré quanto poés BD. Esse
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parametro estd associado ao trabalho realizado pelos musculos respiratérios para vencer as
cargas resistivas e elésticas, a fim de promover o fluxo de ar no sistema respiratério (99, 100).
O aumento observado no parametro Z4 ¢ compativel com as alteragdes clinicas usualmente
observadas nos pacientes, que incluem o aumento da dispneia. O aumento da carga mecanica
total do sistema respiratorio pode estar relacionado com o aumento do trabalho ventilatério, o
que resulta nos sinais e sintomas encontrados nesses individuos (99, 100). Este parametro
apresentou reducao significativa nos valores apos o uso do broncodilador nos grupos enfisema
e ACOS. Nesses pacientes, onde o tonus muscular em repouso pode estar aumentado, a
resposta ao broncodilatador ¢ maior e ocorre melhora na fung¢do pulmonar apds a
administracdo do farmaco. Foi ressaltado anteriormente que a melhora no esvaziamento
pulmonar resultante da broncodilatacdo tem efeitos importantes no volume pulmonar
operacional e, portanto, na diminui¢ao do trabalho respiratério (89).

Embora a limitagao persistente do fluxo aéreo ocorra em pacientes com DPOC, ACOS
e asma, suas caracteristicas fisiopatoldgicas podem ter diferente responsividade aos
broncodilatadores (101). A bronquite cronica ¢ causada pela superproducdo e hipersecre¢ao
de muco pelas células caliciformes, o que leva ao aumento da resisténcia ao fluxo aéreo por
obstru¢do do limen das pequenas vias aéreas e remodelamento epitelial predispondo ao
colapso (102, 103). A inflamagdo esta localizada no epitélio das vias aéreas centrais onde se
prolonga ao longo das glandulas produtoras de muco. Este processo também estd
correlacionado com um defeituoso sistema mucociliar e a ruptura da barreira epitelial
promovida pelo sistema de defesa (24, 104). Trabalhos anteriores supdem que uma via aérea
inflamada e espessa pode se apresentar mais rigida do que uma via aérea submetida a
devastacao de proteases (105, 106). A presenca de bronquite cronica causa piora da obstrugao
ao fluxo aéreo e deterioragdo da fungdo pulmonar (107, 108). Estudo anterior mostrou uma
associacdo entre producdo cronica de secrecdo e auséncia de resposta aguda ao

broncodilatador na bronquite (107).
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4.4 Capacidade Funcional

4.4.1 Teste de Preensdo manual

A Figura 9 (pagina 62) mostra os resultados dos valores previstos e medidos na analise
do teste de preensdo palmar. Os sintomas respiratorios sao apenas uma das multiplas
complicagcdes da DPOC, pois, a disfungdo muscular ¢ uma das principais alteragdes
relacionadas a perda da funcionalidade (109). A avaliagdo da for¢ca muscular periférica em
pacientes com DPOC ¢ fundamental, visto que esta relacionada a fatores como intolerancia ao
exercicio, dificuldade para realizar atividades de vida diaria e piora na qualidade de vida
(109). Redugdes significativas na forca de preensdo manual foram observadas no presente
trabalho para maos dominantes (figura 6A) e ndao dominantes (figura 6B) nos grupos
enfisema, bronquite cronica e ACOS quando comparados com os valores previstos para cada
grupo. A disfun¢do muscular e o comprometimento do exercicio que ocorre em pacientes com
DPOC sao explicados pela inflamagao sistémica originada no pulmao e diminui¢ao da massa
muscular nas extremidades inferiores (110). As disfungdes musculoesqueléticas, definidas
como perda de for¢a e endurance, foram atribuidas principalmente a uma diminui¢do da area
de sec¢do transversa do musculo, redugdo da massa corporal magra, diminui¢do da resisténcia
muscular e aumento da suscetibilidade a fadiga (111, 112). Holden et al., concluiram que as
pessoas com DPOC que apresentam menor for¢a no teste de preensdo palmar tém pior
qualidade de vida, maior risco de aumento da morbidade da DPOC conforme avaliado com os
indices BODE e maior mortalidade (111). Nas andlises comparativas realizadas entre os
valores medidos nos fen6tipos ndo foram observadas diferencas significativas. Isto indica que

nao existem diferengas na queda da forca de preensao palmar entre os fendtipos.

4.4.2 Manovacuometria

A Figura 10 (pagina 61) mostra os resultados dos valores previstos e medidos da
andlise pela manovacuometria. Redugdes significativas foram observadas para PiMax (figura
7A) e PeMax (figura 7B) nos grupos enfisema, bronquite cronica e ACOS. A fadiga muscular

resultante dos efeitos prejudiciais da DPOC nao s6 afeta os musculos periféricos, mas também
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pode comprometer a fungdo muscular respiratoria (113). Nao foram observadas diferencas
significativas na comparagao das andlises realizadas entre os valores medidos e os fenotipos,
exceto pela diminui¢do da PiMéax no grupo bronquite cronica quando comparado ao grupo
enfisema. Devido a obstrucao das vias aéreas e a hiperinsuflagdo pulmonar, o diafragma fica
em desvantagem mecanica, o que leva a uma reducdo na capacidade inspiratoria nesses

individuos, limitando a expansao pulmonar durante a ventilagao (113-115).

4.4.3 Teste AVD-Glittre

A Figura 11 (pagina 63) mostra os valores previstos e medidos na andlise do teste
AVD-Glittre. Foi observado aumento significativo do tempo de realizagdo nos grupos
enfisema, bronquite cronica ¢ ACOS em relagdo aos valores previstos. As reducdes e
limitagdes na tolerancia as atividades de vida diaria (AVDs) estdo relacionadas a diversos
fatores, entre eles, ineficicia das trocas gasosas, limitacdo ventilatoria, fraqueza da
musculatura periférica, alteracdes no metabolismo e composi¢ao dos musculos periféricos
(116). A redugdo da fungdo pulmonar associada com a disfun¢do muscular periférica limita a
capacidade de exercicio em individuos com DPOC (117). Corréa e colaboradores concluiram
que o teste AVD-Glittre, demonstrou-se capaz de diferenciar individuos com DPOC de
individuos saudaveis, apresentando pior desempenho, ou seja, maior tempo na execu¢do do
exame (116). Em qualquer nivel de obstrucdo basal na via aérea pode ocorrer a
hiperinsuflagdo dindmica, podendo piorar quando a demanda respiratoria aumenta durante o
exercicio. Dessa forma pode haver um tempo inadequado para expiracdo € um maior
aprisionamento de ar pode ocorrer, aumentando assim os volumes pulmonares expiratorios
finais e diminuindo a capacidade inspiratoria. Assim, os musculos respiratdrios sdo colocados
em desvantagem mecanica criando a sensacdo de dispneia enquanto o trabalho respiratério
aumenta (118).

A presenga das substincias quimicas que sdo encontradas no cigarro ao entrar em
contato com o sistema respiratorio provoca hiperplasia e metaplasia do epitélio, proliferacao
fibrotica, ruptura dos septos alveolares e espessamento das paredes das vias aéreas (119).
Grandes estudos epidemiologicos mostraram que essas alteragdes estdo associadas ao declinio
do VEF;, maiores sintomas e exacerbagdes, pior estado de saide e maior limitagdo da
atividade fisica (107, 108). Segundo Marcon e colaboradores os individuos com BC também

podem apresentar pior condicionamento fisico e serem limitados em suas atividades diarias e
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exercicios quando comparados com os individuos com asma leve (120). Porém, no presente

estudo, as andlises comparativas entre os fenotipos nao apresentaram alteracdes significativas.

4.5 Questionarios

A tabela 7 (pagina 64) apresenta os resultados dos questionarios Saint George, mMRC
e CAT. Todos estes questionarios sao reconhecidos e amplamente utilizados na avaliacao de
pacientes com DPOC (27, 34-36). Todos os fen6tipos apresentaram valores mais baixos que
os valores previstos.

O questiondrio Saint George que avalia os sintomas, as atividades e o impacto que a
DPOC causa na vida destes pacientes, mostrou que o fenotipo BC apresentou maiores
alteracdes na comparacdo com os demais grupos de fenotipos. Resultados semelhantes
também foram vistos na escala mMRC e questionério CAT.

Sherpa et al., avaliaram 150 participantes através do uso do questiondrio Saint George,
sendo 50 com DPOC estabelecida por sintomas e histérico de fumo, 50 com DPOC
confirmada por espirometria € 50 sem DPOC confirmada com VEF; > 70% ap6s uso do BD.
O estudo concluiu que para cada aumento de 100 ml no VEF; hd uma queda de 2,1 pontos na
pontuagdo do questiondrio e que a cada diminui¢do de 5% na relagcdo VEF/CVF pos BD
houve aumento em 3,4 pontos na pontuacdo do questionario, mostrando que a ferramenta ¢
util na discriminagdo de pacientes com suspeita de DPOC e em sua avaliacdo, pois associou
linear e inversamente ao VEF; e a relacio VEF;/CVF. Os autores sugeriram seu uso na
triagem destes pacientes (121).

Os resultados encontrados nos questionarios e na escala mMRC mostram que hd uma
tendéncia de maior acometimento pela doengca no fendtipo BC. Estes resultados sdo
compativeis com os demais resultados encontrados na pesquisa nas provas de fungao
pulmonar de espirometria ¢ FOT, bem como nos demais resultados de manovacuometria,
dinamometria e no teste de capacidade funcional.

Os resultados encontrados na BC talvez possam ser atribuidos ao aumento de
resisténcia das vias aéreas e consequente diminui¢do do fluxo. Na bronquite cronica, diferente
dos demais fendtipos, estdo presentes diversos componentes como inflamagdo e hiperplasia
muscular e/ou de glandulas mucosas, obstru¢do do lumen pela presenga cronica de secrecao e
ainda perda de tracdo radial ocasionada por algum grau de destrui¢do de parénquima

pulmonar (44).
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Reid et al., descreveram as alteragdes na parede bronquica do paciente com BC,
através de material histoldégico desses pacientes em diferentes estdgios de gravidade. Foi
possivel avaliar as alteracdes mais leves ou primarias e as mudangas que ocorrem em estagios
mais avancados da doenca (122).

Na bronquite cronica, como principal caracteristica nas alteracdes primadrias, foi visto
hipertrofia dos elementos secretores de muco e aumento das células caliciformes, que sdo as
responsaveis por sintetizar e secretar o muco nas vias aéreas. Além disso, hipertrofia das
glandulas mucosas dos bronquios, edema da parede bronquica e infiltragcdo de pequenas
células arredondadas foram vistas. A aparéncia de diverticulose foi confirmada através de
broncografia, onde ficou definido o “indice de Reid”, um indicador do grau de bronquite
baseado na espessura da camada das glandulas dividida pela espessura da submucosa que, em
pacientes normais nao ultrapassa 30%, em tabagistas ja foi registrado em torno de 80% (122,
123).

Além das alteragdes iniciais citadas, nos casos mais avancados de bronquite, pode
haver a presenca de inflamacdo aguda associada a infeccdo como a bronquiolite muco
purulenta, formacao de cavidades e destruicdo do lumen. Quando instalada a bronquiolite
purulenta, os bronquiolos ficam infiltrados por células inflamatorias e o limen obstruido pelo
muco, podendo surgir crescimento de tecido fibroso no interior deste limen (122).

Algumas alteragdes alveolares também podem estar presentes na BC. A presenca de
edema e muco nos espacos alveolares pode desenvolver atelectasia e/ou pneumonia. Nos
espagos alveolares ndo existe células caliciformes, porém esta secre¢do pode originar de
processos proximais devido as infec¢des e inflamagdes agudas (122).

Esse espessamento cronico da parede da via aérea associado a presenca de produgao
cronica da secre¢do, na maioria das vezes espessa de dificil expectoracdo e em grande
quantidade, dificulta ainda mais a acdo do BD, fazendo com que estes pacientes apresentem
maior necessidade do uso continuo de medicagdo, muitas vezes sem resposta, conforme nossa
pesquisa mostrou nos resultados apos o uso do medicamento por este fendtipo (123).

Na fisiopatologia da BC existe uma inflamagao recorrente em maior repeticdo que os
demais fenotipos, além de paralisia ciliar, broncoespasmo, € aumento na produgdo de muco.
Esta também ligada a uma maior quantidade de infec¢des respiratorias e maior quantidade de
exacerbagdes, o que pode levar este paciente a procurar assisténcia meédica com mais

frequéncia (44, 122).
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Na BC, provavelmente o tamanho, a localizac¢ao e dificuldade de identificacdo destas
lesdes, pode ser responsavel pelo progresso silencioso e obscuro das alteracdes presentes

neste fenotipo (122, 123).
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5 LIMITACOES DO ESTUDO

O presente estudo apresenta algumas limitagdes a serem consideradas.

A interferéncia ocasionada pela ventilagdo espontanea durante o exame da FOT pode
ocasionar uma importante alteragcdo nos resultados. Para minimizar este erro o exame somente
¢ validado apos a funcdo de coeréncia atingir valor >0,9, tornando estes valores aceitaveis
para validar a manobra.

O teste AVD-Glittre por ser um teste que avalia a capacidade funcional dos pacientes,
muitas vezes precisou ser interrompido devido a baixa tolerancia ao exercicio e/ou baixa
saturagdo de oxigenagdo periférica, além da presenca de ansiedade (muito comum nestes
pacientes) em realizar a tarefa.

Por envolver a identificagdo dos fenotipos da DPOC, foi necessaria uma minuciosa
avaliagdo dos pacientes, o que resultava em maior tempo de avaliagdo e entrevista, deixando
0s pacientes muitas vezes cansados e impacientes.

Apds o inicio da pesquisa, desenvolveu-se a pandemia por COVID-19, levando a
alteragdes nos critérios de inclusao e maior dificuldade em completar o nimero de voluntarios

para o trabalho.
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CONCLUSOES

O presente estudo mostrou que a FOT ¢ uma ferramenta util para identificar as
alteracgoes fisiopatologicas do processo da DPOC e fenotipos.

Através das analises dos parametros da FOT foi possivel identificar o aumento da
resisténcia das vias aéreas muito comum nestes pacientes, além da perda de homogeneidade
do sistema respiratorio.

Os testes de capacidade funcional demonstraram que as alteracdes ocasionadas pela
DPOC podem impactar na qualidade de vida destes pacientes.

A acdo broncodilatadora atua de maneira diferente a depender do fenotipo da DPOC e
que, principalmente o fendtipo BC, apresenta pior ou nenhuma resposta ao medicamento.

A partir destes resultados, foi possivel constatar a necessidade de melhorar a avaliagado
clinica destes pacientes.

De uma forma geral, a partir destes resultados, foi possivel concluir que a FOT
apresenta uma metodologia capaz de identificar as alteragdes do sistema respiratorio através
de avaliagdo simples e sem exigir esforco do paciente e que a técnica pode ser utilizada para

aprimorar a identificagdo dos fendtipos da DPOC.
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ANEXO A — questionario CAT, Sain George e escala MRC

Data: / /

Nome:

N° de Identificacao:

86

CAT - Teste de Avaliacao em DPOC

Nunca tenho tosse (IBINIOIGIE) Tenho tosse o tempo todo
Nao tenho nenhuma expectoracio
(catarro) no peito Meu peito esta cheio de
NIGIRIOIONE
0 (H @ 3) @) ) expectoracio
Nao sinto aperto no peito (IBINISIOIS) Sinto um grande aperto no peito
S . . Quando subo uma ladeira ou um
N to falta d b lad
a0 sinfo fafta ce at a6 Sublr tiha fadelta (IBINIOIOIS)) lance de escadas sinto bastante
ou um lance de escadas
falta de ar
Nao sinto nenhuma limitagao nas minhas Sinto-me muito limitado nas
@2 4
atividades em casa OHE@B®E) minhas atividades em casa
Sinto-me confiante para sair de casa Nao me sinto nada confiante para
. P ’ OISINIOIAIO) sair de casa, por causa da minha
apesar da minha doenga pulmonar.
doenga pulmonar.
Nao durmo profundamente
Durmo profundamente ODHEEHHE devido a minha doen¢a pulmonar
Tenho muita energia OISINIOIAIO) Nao tenho nenhuma energia
PONTUACAO
RESULTADO

6-10 pontos / leve 11-20 / moderado 21-30 / grave / 31-40 / muito grave.
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Escala MRC modificada

0 — Tenho falta de ar ao realizar exercicio intenso

1 — Tenho falta de ar quando apresso o meu passo, ou subo escadas ou ladeira.

2 — Preciso parar algumas vezes quando ando no meu passo, ou ando mais devagar que outras
pessoas de minha idade.

3 — Preciso parar muitas vezes devido a falta de ar quando ando perto de 100 metros, ou poucos
minutos de caminhada no plano.

4 — Sinto tanta falta de ar que nao saio de casa, ou preciso de ajuda para me vestir ou tomar

banho sozinho.

Questionario Saint George

Este questionario nos ajuda a compreender até que ponto a sua dificuldade respiratdria o perturba ¢ afeta a sua
vida. Nés o utilizamos para descobrir quais os aspectos da sua doenga que causam mais problemas. Estamos
interessados em saber o que vocé sente e ndo o que os médicos, enfermeiras e fisioterapeutas acham que vocé

sente. Leia atentamente as instrugdes. Esclareca as duvidas que tiver.

Parte 1
¢ Nas perguntas abaixo, assinale aquela que melhor identifica seus problemas respiratorios nos ultimos 3 meses.

¢ Obs.: Assinale um s6 quadrado para as questdes de 01 a 08:

Maioria dos dias | Vairios dias da Algum dia S6 com infeccdes Nunca
da semana semana do més respiratorias
(5-7 dias) (2-4 dias)

1) durante os ultimos 3 meses

tossi

2) durante os ultimos 3 meses

tive catarro

3) durante os ultimos 3 meses

tive falta de ar

4) durante os ultimos 3 meses

tive “chiado no peito”
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5) Durante os ultimos 3 meses, quantas vezes vocé teve crises graves de problemas respiratorios:

Mais de 3

2

Nenhuma

6) Quanto tempo durou a pior dessas crises? passe para a pergunta 7 se nio teve crises graves)

1 semana ou mais

3 dias ou mais

1 ou 2 dias

Menos de um dia

7) Durante os ultimos 3 meses, em uma semana considerada como habitual, quantos dias bons (com poucos problemas

respiratorios) vocé teve:

Nenhum dia 1 ou 2 dias 3 ou 4 dias Quase todos os dias Todos os dias
8) Se vocé tem “chiado no peito”, ele é pior de manha?
Sim Nao

* Parte 2
¢ Secdo 1

A) Assinale um s6 quadrado para descrever a sua doenca respiratoria:

E 0 meu maior

problema

Causa-me muitos

problemas

Causa-me alguns problemas

Nao me causa nenhum problema

B) Se vocé ja teve um trabalho pago, assinale um dos quadrados: (passe para a Secéio 2, se vocé niio trabalha)

Minha doenca respiratéria me obrigou a parar de trabalhar

Minha doenca respiratéria interfere (ou interferiu) com o meu trabalho normal ou ja me obrigou a

mudar de trabalho

Minha doenga respiratéria niio afeta (ou ndo afetou) o meu trabalho




¢ Secdo 2
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As perguntas abaixo se referem as atividades que normalmente tém provocado falta de ar em vocé nos tltimos dias.

Assinale com um “x” no quadrado de cada pergunta abaixo, indicando a resposta Sim ou Nio, de acordo com o seu

caso:

Sim

Nao

Sentado/a ou deitado/a

Tomando banho ou vestindo

Caminhando dentro de casa

Caminhando em terreno plano

Subindo um lance de escada

Subindo ladeiras

Praticando esportes ou jogos que impliquem esforco fisico

4 Secdo 3

Mais algumas perguntas sobre a sua tosse e a sua falta de ar nos ultimos dias. Assinale com um “x” no quadrado de

cada pergunta abaixo, indicando a resposta Sim ou Nao, de acordo com o seu caso:

Sim

Nao

Minha tosse me causa dor

Minha tosse me cansa

Tenho falta de ar quando falo

Tenho falta de ar quando dobro o corpo para frente

Minha tosse ou falta de ar perturba meu sono

Fico exausto/a com facilidade

¢ Secdo 4

Perguntas sobre outros efeitos causados pela sua doenca respiratéria nos ltimos dias. Assinale com um “x” no

quadrado de cada pergunta abaixo, indicando a resposta Sim ou Nao, de acordo com o seu caso:

Sim

Minha tosse ou falta de ar me deixam envergonhado/a em publico

Minha doenca respiratoria é inconveniente para a minha familia, amigos ou vizinhos.

Tenho medo ou mesmo panico quando néo consigo respirar

Sinto que minha doencga respiratéria escapa ao meu controle

Eu nio espero nenhuma melhora da minha doenca respiratéria

Minha doen¢a me debilitou fisicamente, 0 que faz com que eu precise da ajuda de alguém

Fazer exercicio € arriscado para mim

Tudo o que fago parece ser um esforco muito grande
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¢ Sec¢do 5

A) Perguntas sobre a sua medicaciio. Assinale com um “x” no quadrado de cada pergunta abaixo, indicando a

resposta Sim ou Nao, de acordo com o seu caso: (passe para a Secio 6 se nao toma medicamentos)

Sim Nao

Minha medicacio nfo esta me ajudando muito

Fico envergonhado/a ao tomar medicamentos em publico

Minha medicacio me provoca efeitos colaterais desagradaveis

Minha medicacio interfere muito com o meu dia-a-dia

4 Secdo 6

As perguntas seguintes se referem as atividades que podem ser afetadas pela sua doenca respiratéria. Assinale com
um “x” no quadrado de cada pergunta abaixo, indicando a resposta Sim se pelo menos uma parte da frase

corresponde ao seu caso; se nio, assinale Niao.

Sim | Nao

Levo muito tempo para me lavar ou me vestir

Demoro muito tempo ou nio consigo tomar banho de chuveiro ou na banheira

Ando mais devagar que as outras pessoas, ou tenho que parar para descansar.

Demoro muito tempo para realizar as tarefas como o trabalho da casa, ou tenho que parar para

descansar

Quando subo um lance de escada, vou muito devagar, ou tenho que parar para descansar se estou

apressado/a ou caminho mais depressa tenho que parar para descansar ou ir mais devagar.

Por causa da minha doenca respiratéria, tenho dificuldade para fazer atividades como: subir ladeiras,

carregar objetos subindo escadas, dancar.

Por causa da minha doenca respiratéria, tenho dificuldades para fazer atividades como: carregar

grandes pesos, fazer “cooper”, andar muito riapido ou nadar

Por causa da minha doenca respiratéria, tenho dificuldade para fazer atividades como: trabalho

manual pesado, correr, nadar rapido ou praticar esportes muito cansativos.

¢ Secgdo 7

A) Assinale com um “x” no quadrado de cada pergunta abaixo, indicando a resposta Sim ou N#o, para indicar outras
atividades que geralmente podem ser afetadas pela sua doenca respiratéria no seu dia-a-dia: (nfio se esqueca de que

Sim so se aplica ao seu caso quando vocé niao puder fazer essa atividade devido a sua doenca respiratoria).

Sim Nao

Praticar esportes ou jogos que impliquem esforgo fisico

Sair de casa para me divertir

Sair de casa para fazer compras

Fazer o trabalho da casa

Sair da cama ou da cadeira
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B) A lista seguinte descreve uma série de outras atividades que o seu problema respiratério pode impedir vocé de

realizar (vocé nio tem que assinalar nenhuma das atividades, pretendemos apenas lembra-lo das atividades que

podem ser afetadas pela sua falta de ar). — Passear a pé ou passear com o seu cachorro

Sim

Nao

Fazer o trabalho doméstico ou jardinagem

Ter relagoes sexuais

Ir aigreja, bar ou a locais de diversao

Sair com mau tempo ou permanecer em locais com fumaca de cigarro

Visitar a familia e os amigos ou brincar com as criancas

Por favor, escreva qualquer outra atividade importante que sua doenga respiratoria pode impedir vocé de fazer:

C) Assinale com um “x” somente a resposta que melhor define a forma como vocé é afetado/a pela sua doenca

respiratoria:

Sim

Nao

Nao me impede de fazer nenhuma das coisas que eu gostaria de fazer

Impede-me de fazer uma ou duas coisas que eu gostaria de fazer

Impede-me de fazer a maioria das coisas que eu gostaria de fazer

Impede-me de fazer tudo o que eu gostaria de fazer

Obrigado por responder ao questionario. Antes de terminar, verifique se vocé respondeu a todas as perguntas.

Ciente pelas informagdes prestadas

Responsavel pela entrevista

Rio, de de
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ANEXO B — questionario de avaliagado clinica grupo controle

XY

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO D %,

3 4

LABORATORIO DE INSTRUMENTACAO BIOMEDICA 2 UERJ §
ENTREVISTA E COLETA DE DADOS — GRUPO CONTROLE o"fmm ®

Data: / / N° de Identificagao:

Dados Pessoais

Nome:

Data de Nascimento: / /

Sexo: Masc. () Fem. ( ) Outros:
Raga ( ) Branca ( ) Pardo ( ) Negra ( )
Endereco: CEP:

Bairro: Municipio: UF:
Tel. Res.(_ ) Celular Recado
Escolaridade ( ) Analfabeto ( ) Semianalfabeto ( ) Fundamental ( ) Médio ( ) Superior ( )

Profissdo: Ocupacio:

Dados Antropométricos

Peso: kg Altura: m IMC: (Peso (kg)/Altura2(m))
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Historia de comorbidades

Outras doencas pulmonares

Doenca Reumatolégica

Diabetes Mellitus (tempo)

HAS (quanto tempo)

ICC (quanto tempo)

TAM (quanto tempo)

EAP (quanto tempo)

Anemia

Osteoporose

Outras comorbidades

Responsavel pela entrevista

Rio, de

de
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ANEXO C — Questionario de avaliagado clinica grupo DPOC

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO §“’) %,
LABORATORIO DE INSTRUMENTACAO BIOMEDICA % UERJ 2
<
ENTREVISTA E COLETA DE DADOS — GRUPO DPOC ? s ®
Data: / / N° de Identificagao:

Dados Pessoais

Nome:

Data de Nascimento: / /

Sexo: Masc. () Fem. ( ) Outros:
Raga ( ) Branca ( ) Pardo ( ) Negra ( )
Endereco: CEP:

Bairro: Municipio: UF:
Tel. Res.(_ ) Celular Recado
Escolaridade ( ) Analfabeto ( ) Semianalfabeto ( ) Fundamental ( ) Médio ( ) Superior ( )

Profissao: Ocupacio:

Dados Antropométricos

Peso: kg Altura: IMC: (Peso (kg)/Altura2(m))

Historia da doen¢a

Diagnostico DPOC (idade): Inicio do tratamento (idade):

Classificagdo: Leve ( ) Moderado ( ) Grave ( ) Muito grave ( )

Tem quadros de exacerbagdo? Sim ( ) Néo ( ). Ultimo evento: (meses)
Tosse: Sim ( ) Nao ( )/ Secretiva ( ) Seca ( )

Aspecto: Clara e fluida ( ) Amarelada ( ) Esverdeada ( )

Escarro: () Pequena quantidade ( ) Média quantidade ( ) Grande quantidade.



Medicamentos em uso:
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Historia de comorbidades

Outras doencas pulmonares

Doenca Reumatolégica

Diabetes Mellitus (tempo)

HAS (quanto tempo)

ICC (quanto tempo)

IAM (quanto tempo)

EAP (quanto tempo)

Anemia

Osteoporose

Outras comorbidades

Fatores de risco

Alérgenos:
( )  Poeira (
Outro:

)

Vapores  ( )

Poluigao

atmosférica

Piora com alteragdo climatica: ( ) Verdo () Outono ( ) Inverno ( ) Primavera

Piora durante: Dia ( ) Noite ( ) As vezes ( )

Outros:

(
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Infeccdes respiratorias de repeticao

Vias aéreas superiores: Sinusite ( ) Rinite ( ) Gripe ( )

Vias aéreas inferiores: Pneumonia ( ) Sim ( ) Nao Se sim, quanto tempo:
Tuberculose ( ) Sim ( ) Nao Se sim, quanto tempo:
Asma Sim ( ) Nao ( ) Tempo do diagnéstico:

Doengas respiratorias ocupacionais: Sim () Nao ( )
Trabalho em ambiente empoeirado: Sim ( ) Nao ( )

Tempo de exposicao:

Tabagismo e Etilismo

Ativo: tempo (anos) Meédia de cigarros/dia

Carga tabagica: magos/ano

Ex tabagista: quanto tempo ndo fuma

Ativo: tempo (anos) Média de bebidas /dia

Ex etilista: quanto tempo nao bebe

Responsavel pela entrevista

Rio, de de




UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
LABORATORIO DE INSTRUMENTACAO BIOMEDICA
ENTREVISTA E COLETA DE DADOS — GRUPO CONTROLE

ANEXO D - Ficha de coleta de dados dos testes AVD Glittre, hand grip manovacuometria
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Data: / / N° de Identificagao:
Manovacuometria
PI max. PE max.
1* Manobra 1* Manobra
2* Manobra 2* Manobra
3* Manobra 3* Manobra
4* Manobra 4* Manobra
5* Manobra 5* Manobra

Melhor PI max.

Melhor PE max.

Valores previstos para for¢ca muscular (tabela Black e Hyatt, 1969)

Homens

PIméaxVR (cmH20) = 143 —[0,55 x idade (anos) ]

PEmaxCPT (cmH20) =268 — [1,03 x idade (anos) ]

Mulheres

PIméaxVR (cmH20) = 104 - [0,51 x idade (anos) ]

PEméaxCPT (cmH20) = 170 —[0,53 x idade (anos) ]

QUADRO 3

Faixas de valores normais para as pressoes

respiratorias maximas, por sexo e grupo etario

Pressao Sexo Grupos etarios (anos)
20-54 55-59 60-64 65-69 70-74
Plmax,*  Homens 124 +44 103 +32 103+32 103+32 103 +32
Mulheres 87 £ 32 77 £ 26 73 £26 70 £ 26 65 + 26
PEmax.,, Homens 233 £84 218+74 209x74 197 x£74 18574
Mulheres 15254 145+40 140+40 13540 128=+40

* Para a PImax,,, as faixas estao expressas em valores absolutos.




FaYe!

Teste AVD — Glittre — 1* execuc¢ao

Antes do teste

FR FC PA SAT O? BORG
0 — nenhuma. 5 — intensa.
0,5 — muito, muito leve. 6 -
1 — muito leve. 7 — muito intensa.
2 —leve. 8-
3 — moderada. 9 — muito, muito intensa.
4 — pouco intensa. 10 — maxima.
Monitoracao durante o exame
FC SAT O? BORG TEMPO
1? Volta
2* Volta
3* Volta
4* Volta
5% Volta
Tempo
1* Volta 2% Volta 3" Volta 4* Volta 5" Volta Total
Apos o teste
FR FC PA SAT O? BORG
Qual tarefa sentiu dificuldade?
Sentar e levantar — cadeira Tarefa manual
Andar Agachamento
Subir e descer - escada Sem dificuldade
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Teste Hand Grip

Maio esquerda

Mio direita

1? Tentativa

1? Tentativa

2? Tentativa

2* Tentativa

3" Tentativa

3" Tentativa

Teste AVD — Glittre — 2 execu¢ao

Antes do teste

FR FC PA SAT O? BORG
0 — nenhuma. 5 — intensa.
0,5 — muito, muito leve. 6 -
1 — muito leve. 7 — muito intensa.
2 —leve. 8-
3 — moderada. 9 — muito, muito intensa.
4 — pouco intensa. 10 — maxima.
Monitoracao durante o exame
FC SAT O? BORG TEMPO
1?* Volta
2% Volta
3? Volta
4* Volta
5% Volta
Tempo
1" Volta 2% Volta 3* Volta 4 Volta 5% Volta Total
ApOs o teste
FR FC PA SAT O? BORG
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Qual tarefa sentiu dificuldade?

Sentar e levantar — cadeira

Tarefa manual

Andar

Agachamento

Subir e descer - escada

Sem dificuldade

Responsavel pela entrevista

Rio,

de

de




ANEXO E — Autorizagdo do Comité de Etica e Pesquisa para trabalhos referentes a

Técnica de Oscilagdes Forgadas em doengas pulmonares

@
65 UNIVERSIDADE DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
UE RJ X HOSP[TAL UNIVERSITARIO PEDRO ERNESTO

m!m & COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Rio de Janeiro, 15 de agosto de 2001

Do: Comité de Etica em Pesquisa

Prof.: Wille Oigman

Para: Mestranda Ana Maria G. T. Di Mango
Qrient. Pedro Lopes de Melo

O Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitdrio Pedro Ermesto, apos
avaliacdo, considerou o© projeto (456-CEP/HUPE)" AVALIACAO DA MECANICA
RESPIRATORIA POR OSCILACOES FORCADAS EM PACIENTES PORTADORES DE
DOENCAS PULMONARES " dentro dos padrfes éticos da pesquisa em seres humanos,
conforme Resolugdo n.9 251 sobre pesquisa envolvendo seres humanos de 07 de agosto
de 1997, do Conselho Nacional de Saide, bem como o consentimento livre e
esclarecido.

O Comité de Etica solicita a V, 52., que ao término da pesquisa encaminhe a
esta comissao um sumario dos resultados do projeto.
Prof %ll

Presidente do Comité de Ftica erd| Pesquisa

i % e
CEP COMIT E DE EI'ICA EM PESQUISA

AV. VINTE E OITO DE SETEMBRO, 77 TERREQ - VILA ISABEL - CEP 20551-030
TELEFAX- 587-6675 — EMAIL: cocipe@uerj.br

101
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ANEXO F — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
“Documento elaborado por aplicacdo das recomendacdes da Resolugdo 196/96do
Conselho Nacional de Satde/CNS”

COMPLEXIDADE DA IMPEDANCIA, MODELAMENTO FRACIONAL E
DESEMPENHO FiSICO EM PACIENTES COM DPOC

1. OBJETIVO DO ESTUDO
Estudar a mecanica respiratéria e sua relacio com o desempenho funcional em
pacientes com DPOC com diversos graus de obstru¢do bronquica definida pela

Iniciativa Global para Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (The Global Initiative for
Chronic Obstructive Lung Disease - GOLD).

2. PROCEDIMENTOS DO ESTUDO E SEUS CONSTRANGIMENTOS

Serd necessario interromper o uso de agentes de acdo broncodilatadora (cafeina,
chocolate, cigarro, bebidas alcoodlicas), e o uso de broncodilatadores de a¢do curta por 6
horas e de broncodilatadores de agao longa por 12 horas.

2.1 Procedimentos do Estudo

Este estudo sera explicado a vocé e vocé assinara um termo de consentimento
confirmando que deseja participar do projeto. Sera realizada sua avaliacdo clinica e
medidas antropométricas, em seguida os testes de funcdo pulmonar: técnica de
oscilagdes forcadas (FOT), pletismografia, espirometria, teste Hand Grip, AVD —
Glittre e a administracio do Salbutamol aerossol para avaliacio da resposta
broncodilatadora. Depois de decorridos 20 minutos, vocé serd avaliado novamente
seguindo a mesma sequéncia.

2.1.1  Serarealizado a sua avaliacao clinica.

2.1.2 Para variagdo antropométrica serdo medidos seu peso corporal, sua altura e seu
indice de Massa Corporea.

2.1.3 Técnica de oscilacdoes forgadas: Este ¢ um exame ndo-invasivo. Vocé
permanecera sentado confortavelmente, com um clipe nasal, sustentando as duas
bochechas com as maos, respirando normalmente em um bocal de silicone.
Serdo obtidas trés medidas com funcao de coeréncia minima de 0,9 (indice de
adequacdo), para obtencao de uma média.

214 Pletismografia de corpo: vocé permanecerd sentado em uma cabine
hermeticamente fechada. Utilizard um clipe nasal, respirando normalmente em
um bocal de silicone. Serd solicitada uma respiragdo superficial e rapida
(respiragdo cachorrinho) durante 12 segundos, ao termino respiracdo normal
seguida de uma inspiragdo profunda e uma expiracdo completa. Sua duracdo ¢
em média de 10 minutos. Este ¢ um exame nao invasivo.

2.1.5 Espirometria, ainda sentado na cabine. Serd solicitado que respire normalmente
durante 3 segundos, depois encher o pulmdo de ar e soprar forte até o final da
expiragdo. O tempo exigido para uma expiracdo satisfatoria serd de 6 segundos
para individuos sem doenga obstrutiva e 15 segundos para os pacientes com
DPOC, pois carecem de um tempo maior para esvaziamento pulmonar. Sendo
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necessaria a realizacdo das trés manobras aceitaveis. Este ¢ um exame nao
invasivo.

2.1.6 Para a Prova Broncodilatadora positiva sera utilizado 300 pg de Salbutamol
aerossol. Sera solicitado para que expire lentamente até ndo poder expelir mais
ar dos pulmdes. Serad colocado o inalador com o espagador entre os seus labios,
apertando-os bem, mas sem morder. Logo em seguida comece a inspirar pela
boca e serd liberado um jato com 100 pg do broncodilatador. Em seguida
prenda a

respiragdo durante 10 segundos. Serdo realizados 3 puffs com intervalo de 1
minuto entre cada aplicagdo.

2.1.7  AVD — Glittre: Voc¢ iniciara o teste sentado, terd que caminhar reto até metade
do circuito, subir e descer dois degraus, continuar caminhando até o final do
circuito, mover 3 objetos com 1 kg cada posicionando-os em prateleiras de
diferentesalturas, e, por ultimo, retornara fazendo o percurso de volta. Precisara
completar 5 voltas.

2.1.8 Teste de Hand Grip: sentado em uma cadeira sem descanso de bragos, com o0s
pés totalmente apoiados no chao e os quadris e joelhos flexionados a 90 graus. O
ombro estard aduzido, o cotovelo fletido a 90 graus, o antebraco em posi¢do
neutra. Trés tentativas com a mao direita e esquerda serdo medidas, haverd um
intervalo de descanso de 60 segundos a cada tentativa. As duas maos serdo
avaliadas de forma alternada. Sera solicitada a manutencdo da for¢a de
contragdo maxima de preensdo manual durante 3 segundos. Como resultado
final, seraconsiderado o maior valor registrado entre as trés medidas realizadas.

2.1.9 Manovacuometria: voluntario sentado utilizard bocal e clipe nasal. Para
avaliar for¢a muscular inspiratoria serd solicitada uma expiragdo maxima, até o
nivel do VR, e em seguida um esfor¢o inspiratério méaximo, que deve ser
mantido por cerca de um segundo. As manobras serdo repetidas cinco vezes,
com um intervalo de Imin, sendo considerado o maior valor de PImax. Para
avaliar for¢a muscular expiratoria utiliza-se a mesma técnica da PImax, solicita-
se um esforgo inspiratério maximo até o individuo alcancar o nivel da CPT, ¢
feita a leitura, ap6s um esfor¢o expiratdrio maximo.

3. Novas informagoes
O médico ira lhe informar a respeito de quaisquer descobertas que possam afetar
aseguranca do estudo e que possam influenciar sua motivagao em participar do
estudo.

4. Protegdo dos pacientes

4.1 Etica
Este estudo sera realizado de acordo com os principios estabelecidos na Resolucao
196/96 do Conselho Nacional de Saude/CNS.

O protocolo do estudo ja foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em
SeresHumanos do Hospital Universitario Pedro Ernesto.

4.2 Confidencialidade
A confidencialidade do estudo estd garantida apenas pelo fato de que seu codigo
comopaciente (um numero € iniciais) irdo aparecer em todos os documentos escritos
do estudo. As informagdes coletadas serdo processadas por computador e poderao
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ser checadas pelas autoridades de saude.
4.3 Seus Direitos

Vocé podera se recusar a participar do projeto, e mesmo que decida participar, vocé
podera se retirar do estudo no momento que assim desejar sem ser obrigado a dar
maiores explicagdes. Isto ndo afetard nem o tratamento, nem a relagdo médico
paciente com seu médico.

Se vocé tiver qualquer duvida sobre este estudo, por favor, entre emcontato com
seu médico.

Eu, declaro ter sido
informado e ter recebido uma cdpia deste documento e concordo em participar, como
voluntério do projeto de pesquisa acima descrito.

Rio de Janeiro, de de




