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RESUMO

O quadro clinico associado com a doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), em especial o
sintoma de dispneia, é altamente variavel de individuo para individuo em funcdo da complexa
interacdo entre as alteracdes sistémicas e pulmonares e da propria percepcao de cada paciente.
As consequéncias multiplas desta patologia que levam a dispneia, limitacdo da capacidade de
exercicio, exacerbacdes, baixa qualidade de vida relacionada a saude e alta taxa de
morbimortalidade frequentemente ndo apresentam relacdo direta com as varidveis da
espirometria, técnica de funcdo pulmonar utilizada amplamente no diagndstico e
acompanhamento destes pacientes. Sendo a melhora nos desfechos centrados nos pacientes,
em especial sintomas de dispneia e qualidade de vida, um dos alvos principais no tratamento
destes individuos, a identificacdo de um método objetivo de avaliacdo da funcdo pulmonar que
melhor reflita estes desfechos é altamente desejavel, tanto na clinica didria quanto em pesquisas,
para que sua subjetividade seja comparada com pardmetros objetivos de avaliacdo de gravidade
e resposta ao tratamento. O sistema de oscilometria de impulsos (I0S) é uma técnica ainda
pouco difundida e estudada de funcdo pulmonar que avalia a resisténcia e a reatancia do
sistema respiratério em resposta a varias frequéncias oscilatorias, permitindo avaliacdo
diferenciada das pequenas e grandes vias aéreas separadamente, com as vantagens de ser de
facil realizacdo e ndo necessitar de manobras forcadas, despontando como uma técnica de
grande potencial na avaliacdo da funcdo pulmonar destes pacientes. Esta dissertacdo é composta
por uma fundamentacgdo tedrica e um artigo original. Na primeira sdo abordados aspectos
inerentes ao tema sobre a DPOC como sua definicao, fisiopatologia, diagnéstico, tratamento e
monitorizacao da resposta ao tratamento, destacando a utilidade do 10S neste contexto. Foram
selecionados os trabalhos mais relevantes a partir de pesquisa bibliografica utilizando os
seguintes unitermos isolados ou em combinacdo: doenca pulmonar obstrutiva crénica (dpoc)
(copd), oscilometria de impulso (impulse oscillometry), funcdo pulmonar (lung function). Os
bancos de dados pesquisados foram MEDLINE/Pubmed, Scielo, LILACS. No artigo original
51 pacientes com DPOC estavel em tratamento regular foram submetidos a avaliacdo por meio
do 10S, espirometria e feita a correlacdo das variaveis do 10S com o VEF1 e 0 FEF25-75% e
de todas as varidveis do IOS e do VEF1 com os escores CAT (Copd Assessment Test) que
avalia a qualidade de vida relacionada a satde nos pacientes com DPOC e com a escala do
MMRC (escala modificada de avaliagdo da dispneia do Medical Research Council).
Correlag0es estatisticamente significantes foram encontradas entre os desfechos centrados nos
pacientes e as varidveis do 10S, ocorrendo também correlacdo significativa entre as variaveis
do I0S estudadas e o VEF1. Concluimos que os parametros do 10S podem ser facilmente
obtidos, avaliam a fungdo pulmonar de forma mais detalhada que a espirometria e tém
associacdo com a qualidade de vida relacionada a saude e dispneia nos pacientes com DPOC.

Palavras-chave: Doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC). Oscilometria de impulso (10S).
Funcdo pulmonar. Qualidade de vida relacionada a satde. Dispneia.



ABSTRACT

The clinical picture associated with the chronic obstructive pulmonary disease (COPD),
particularly dyspnea, varies a lot between patients as a result of the complex interactions
between systemic and pulmonary changes induced by the disease and also due to individual
perception of symptoms. The multiple consequences of this pathology that leads to
breathlessness, exercise capacity limitation, exacerbations, poor health related quality of life
and high mortality rate often have no direct relation to the variables measured by spirometry, a
lung function technique widely used for the diagnosis and monitoring of these patients. As the
improvement in patients focused outcomes, especially symptoms of dyspnea and quality of life,
one of the main targets in the treatment of these individuals, the identification of an objective
assessment of lung function that best reflects these outcomes is highly desirable, both in daily
practice and in research, as their subjectivity could be compared to objective parameters in
assessing severity and response to treatment. The impulse oscillometry system (IOS) is a
pulmonary function evaluation technique still not widely disseminated that measures the
resistance and reactance of the respiratory system in response to various oscillatory frequencies,
allowing differentiated assessment of small and large airways separately. It has the advantages
that needs little patient’s cooperation and does not require forced maneuvers. IOS is emerging
as a technique of great potential in these patients lung function evaluation. This thesis consists
of a theoretical grounding and an original article. In the first it is addressed aspects inherent to
COPD such as definition, pathophysiology, diagnosis, treatment and monitoring response to
treatment, highlighting the utility of 10S in this context. We selected the most relevant papers
from the literature and the search adopted the following key words alone or in combination:
chronic obstructive pulmonary disease (copd), impulse oscillometry, lung function. Databases
searched were MEDLINE / PubMed, SciELO, LILACS. For the original article were studied
51 patients with stable COPD on regular treatment that underwent evaluation by the 10S (R5Hz,
R5Hz-R20Hz, Fres and X5Hz) and spirometry (FEV1 and FEF 25%-75%) and correlation
between 10S variables with FEV1 and between these two and the Copd Assessment Test scores
(CAT) that evaluates the health related quality of life in patients with COPD and the modified
scale of dyspnea assessment of the Medical Research Council (nMRC) were done. Statistically
significant correlations were found between patient-centered outcomes (CAT and mMRC) and
the 10S variables, also significant correlations were found between the studied 10S variables
and FEV1. We conclude that the 10S parameters can be easily measured, offer more detail in
lung function assessment than spirometry and have good correlation with health related quality
of life and dyspnea in patients with COPD.

Keywords: Chronic obstructive pulmonary disease. oscillometry of impulse. lung function.
dyspnea.
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1. APRESENTACAO

A doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) é uma doenca inflamatoria do
sistema respiratorio que leva a obstrucdo do fluxo aéreo ndo totalmente reversivel, sendo as
pequenas vias aéreas (bronquios e bronquiolos com didmetro inferior a 2mm) o sitio maior do
processo inflamatério (GOLD, 2011). No acompanhamento e monitorizagdo de resposta ao
tratamento desta patologia varios parametros clinicos e funcionais sdo utilizados devido a
grande heterogeneidade na apresentacdo clinica e funcional da doenca (JONES; AGUSTI,
2006).

O estudo da funcdo pulmonar faz parte da avaliacdo destes pacientes, imprescindivel
tanto para o diagndstico quanto para a programacédo e medida da resposta ao tratamento. A
espirometria € o principal método utilizado por ser de baixo custo, possuir padronizacao
internacional e valores preditos de normalidade bem estabelecidos (PEREIRA; NEDER, 2002).
Porém, necessita de manobras ventilatérias forcadas que dependem fundamentalmente da
colaboracéo do paciente que sdo precedidas de uma inspiracao profunda, o que pode influenciar
no ténus brénquico e nos resultados (PELLEGRINO, 1998; AN et al., 2007). Além disso, 0s
indices espirométricos ndo apresentam boa correlacdo com os questionarios de qualidade de
vida e de sintomas utilizados na avaliacdo clinica basal e na resposta ao tratamento (JONES;
AGUSTI, 2006).

O “Copd Assessment Test” (CAT) ¢ um questionario de qualidade de vida simplificado,
com traducéo e validagdo para o portugués, utilizado como ferramenta para avaliacdo dos
pacientes (JONES et al., 2009). A escala de dispneia modificada do Medical Research Council
da Inglaterra (MMRC) também ¢é uma ferramenta utilizada para quantificar a dispneia, que é
o principal sintoma dos individuos com DPOC (BESTALL et al., 1999).

Estes instrumentos de avaliacdo funcional, qualidade de vida e de intensidade de
sintomas sdo utilizados rotineiramente, tanto no diagndstico quanto para a categorizacdo da
gravidade da doenca e na avaliagdo da resposta ao tratamento.

O Sistema de Oscilometria de Impulso (I0S) vem sendo apresentado como uma
importante alternativa na avaliacdo funcional destes pacientes, pois além de prescindir da
colaboracéo ativa do paciente, é capaz de avaliar e diferenciar a resisténcia ao fluxo nas grandes
e pequenas Vvia aéreas, sitio inicial e principal das alteracdes patologicas da DPOC, permitindo

a identificacdo regionalizada da obstrugdo (OOSTVEEN et al., 2003). Como justificativa para
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este estudo, tomou-se o fato de que o 10S tem sido considerado uma técnica funcional de
avaliacdo das pequenas vias aéreas, com um crescente nimero de publicagdes a cerca deste
método na avaliacdo e monitoramento de pacientes portadores de DPOC, mas ainda carente de
evidéncias que permitam comparar seus resultados com os métodos de avaliacdo tradicionais,
Ou seja, com a espirometria e questionarios de qualidade de vida e de sintomas, em pacientes
com DPOC.

Estdo, em seguida, apresentados o referencial teorico, o capitulo contendo os métodos e
definicbes empregados e um artigo de investigacdo original que teve como objetivo responder
a seguinte pergunta condutora: Ha correlacdo entre a medida das resisténcias e reatancia do
sistema respiratorio avaliadas pelo 10S com o VEF1 e com os instrumentos de avaliacdo de
qualidade de vida (CAT) e de sintomas (MMRC)?



2. REFERENCIAL TEORICO

A doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) é definida como uma doenca

vy evitavel e trativel, caracterizada por destruicdo de parénquima pulmonar, obstrucdo

brénquica e consequente limitacdo persistente do fluxo aéreo, usualmente progressiva, e

associada a um aumento da inflamacao cronica das vias aéreas e dos pulmdes, consequente a

inalacdo de particulas e gases nocivos. Exacerbacdes, repercussdes extrapulmonares e doencas

concomitantes contribuem para a gravidade da doenga em cada paciente, de forma individual e
especifica (GOLD, 2011).

A DPOC é uma das principais causas de morte e incapacitacdo em todo o mundo. No
Brasil estima-se que sete milhGes de pessoas sdo portadoras da doenca (MENEZES et al.,
2005). Sua prevaléncia é diretamente relacionada ao consumo de tabaco e, em alguns locais,
também a exposicdo ambiental domiciliar (queima de biomassa), exposi¢do ocupacional e a
poluentes ambientais. A crescente prevaléncia da DPOC ¢ alarmante, prevendo-se que em 2020
sera a terceira causa de morte no mundo (WHO, 2008).

Novos conhecimentos a cerca da sua fisiopatologia mostram que é uma doenca
complexa, caracterizada por uma ampla variedade de alteracdes patoldgicas e efeitos
inflamatdrios ndo s locais, mas também sistémicos, levando a uma grande heterogeneidade
nas manifestacées clinicas, gravidade e velocidade de progressao da doenca (JONES; AGUSTI,
2006).

2.1 FISIOPATOLOGIA

A DPOC é uma doenca inflamatdria que afeta as vias aéreas em toda a sua extensao, 0s
alvéolos e a circulacdo pulmonar (MORFINO; JEFFERY, 2006). Do ponto de vista patologico
a DPOC se caracteriza pela coexisténcia de anormalidades estruturais das vias aéreas mais
periféricas, também chamadas de pequenas vias aéreas ou bronquiolos (diametro interno < 2
mm), e destruicdo parenquimatosa (enfisema) que reduz a forca de retracdo elastica pulmonar
sobre as paredes destes bronquiolos, ambas resultando em reducdo da sua luz, aumento da
resisténcia ao fluxo aéreo (Figural) (BORJA; JAIME, 2011). O aumento da resisténcia das
pequenas vias aéreas desempenha um papel mais importante na limitagéo ao fluxo aéreo que o

aumento da resisténcia das grandes vias aéreas e € muito mais uma consequéncia das alteraces
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estruturais desencadeadas pelo processo inflamatdrio que devido a reducéo da retragdo eléstica
(STURTON; PERSSON; BARNES, 2008).

Em pessoas com funcdo pulmonar normal, as pequenas vias aéreas sdo responsaveis por
menos de 10% da resisténcia total ao fluxo de ar através dos brénquios, isto se deve ao fato de
que seu diametro total somado é muito maior quando comparado ao das vias aéreas centrais.
Nos pacientes com DPOC, o processo inflamatorio crénico é observado tanto nas vias aéreas
centrais como nas periféricas, mas o menor calibre destas Gltimas associado a sua dependéncia
da forca de retracdo elastica pulmonar, faz com que o comprometimento ao fluxo aéreo seja
mais intenso nestas pequenas vias aéreas. Com o progredir da doenca, a medida que mais
bronquiolos sdo comprometidos, de maneira insidiosa, a resisténcia total nas vias aéreas de
pequeno calibre pode aumentar até 40 vezes, sem que 0s pacientes sintam dispneia, que surge

somente apos uma grande extensdo do dano irreversivel (HOGG et al.,1968).

- Ocluséo luminal por
muco e exudato
inflamatorio

77 Flbrose

*\\J

elasticidade e
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doenca mais grave £
Células (

Espessamento da
parede da via aérea
caliciformes

»

Figura 1. Mecanismos de obstrucdo das pequenas vias aéreas na DPOC (Adaptado
de BARNES, 2004).


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sturton%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18514920
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Persson%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18514920
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Barnes%20PJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18514920
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Niewoehner, Kleinerman e Rice, (1974) foram um dos primeiros a descrever a presenca
de alteracGes patoldgicas em vias aéreas distais de individuos jovens tabagistas comparados a
jovens ndo tabagistas. Neste estudo demostraram uma clara associacdo entre o tabagismo e
alteracdes patologicas em vias aéreas periféricas, a lesdo caracteristica observada foi a
bronquiolite respiratéria com aglomerados de macréfagos pigmentados que esteve presente em
todos os fumantes, levantando a hipotese de que estas lesbes poderiam ser as precursoras das
lesGes mais graves.

Hogg et al., (2004) estudando tecido pulmonar de pacientes com diferentes graus de
DPOC, de acordo com a classificagdo do GOLD, confirmou que a progressdo da DPOC se
associava a uma resposta inflamatéria maior nas paredes e luz das vias aéreas distais atraves da
constatacdo de que quanto maior a gravidade da DPOC maior o percentual de células
inflamatdrias encontradas, incluindo a presenca de foliculos linfoides. Recentemente, dados
obtidos através da analise de micro tomografia indicam que os bronquiolos terminais tém suas
paredes espessadas e apresentam reducdo numérica de 10% nos pacientes com enfisema
centrolobular e de 25% no fendtipo panlobular quando comparados com individuos controle,
indicando que o espessamento e também a redu¢do do nimero contribuem para a obstrucdo que
ocorre no DPOC, sugerindo que estas lesdes precedem o aparecimento da destrui¢cdo do
parénquima pulmonar propriamente, o enfisema (HOGG et al., 2013).

Todas estas anormalidades culminardo na consequéncia funcional que é a limitacéo ao
fluxo aéreo, marco fisiolégico da DPOC (GOLD,2011). Esta limitacdo leva a um retardo no
esvaziamento pulmonar com progressivo aprisionamento aéreo, aumento do volume expiratério
final, aumento do volume residual (VR) e diminuicdo da capacidade inspiratéria (ClI),
aumentando a quantidade total de ar nos pulmdes chamada de hiperinsuflacdo. Esta
hiperinsuflacdo ocorre precocemente na doenca e aumenta durante o exercicio ou
hiperventilacdo, neste caso é chamada de hiperinsuflacdo dindmica, resultando no aumento da
dispneia e na diminuicdo da capacidade de exercicio destes pacientes. Com a progressao da
doenca a hiperinsuflacdo € evidenciada mesmo em repouso (hiperinsuflacdo estatica), levando
a alteragdes na mecénica respiratoria, induzindo o aumento do trabalho respiratério e prejuizo
na eficiéncia dos masculos respiratorios (O’DONNELL; LAVENEZIANA, 2006). Com o
avancar da doenga ocorrem as anormalidades nas trocas gasosas, com consequente hipoxemia
e hipercapnia. A gravidade do enfisema esta relacionada com a PO> arterial e com outros
marcadores do desequilibrio da relacdo ventilagdo — perfusdo (Va/Q), que, combinados com a
funcdo alterada dos musculos respiratorios na doenca grave, leva a reducdo da ventilagdo e
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retencdo de CO». As anormalidades na ventilacdo alveolar e a redugdo do leito vascular
pulmonar pioram ainda mais as anormalidades na relagio Va/Q (RODRIGUEZ-ROISIN et al.,
2009).

Apesar do reconhecimento destas importantes alteracdes nas pequenas vias aéreas serem
antigas, sua peculiar localizagdo, que dificulta sobremaneira sua avaliacdo rotineira, faz com
que pouco se saiba da correlacdo destas alteracbes com o quadro clinico, funcional e com a
resposta ao tratamento (BURGEL, 2011). Nos ultimos anos esfor¢os tem-se somado para o
desenvolvimento de métodos ndo invasivos de investigacdo deste compartimento tdo

importante, mas ainda tdo pouco avaliado do sistema respiratdrio.

2.2 DIAGNOSTICO

O diagnostico clinico de DPOC devera ser cogitado em todo paciente que apresente
dispneia, e/ou tosse crbnica e producdo de escarro associadas a uma historia de exposi¢cdo a
fatores de risco. Dor toracica e sibilancia sdo sintomas ndo especificos que também sdo
encontrados com frequéncia nestes pacientes (GOLD, 2011).

Devido a DPOC ocorrer em pacientes com um longo tempo de exposi¢do ao tabaco,
normalmente apds os 45 - 50 anos de idade, os mesmos frequentemente tém uma variedade de
outras doencgas relacionadas ao cigarro e a idade, como também relacionadas ao proprio
processo inflamatério da DPOC (SORIANO et al., 2005). As principais comorbidades (doenca
cardiovascular, sindrome metabdlica, osteoporose, depressdo, anemia e cancer de pulmao) e os
efeitos extrapulmonares (perda de peso, anormalidades nutricionais e disfuncdo musculo-
esquelética) podem contribuir para a intolerancia ao exercicio e para a baixa qualidade de vida
relacionada a saude encontrada nestes pacientes (BARNES; CELLI, 2009), podem ocorrer
independentemente da limitacdo ao fluxo aéreo (JONES; AGUSTI, 2006) e influenciam o
numero de hospitalizagdes e a mortalidade (MANNINO et al., 2008).

Dessa forma, apesar da necessidade da constatacdo objetiva da obstrugéo ao fluxo aéreo
em pacientes com historia clinica compativel para a confirmacéo do diagnostico, as variadas
manifestacdes clinicas ndo sdo unicamente determinadas pela limitacéo ao fluxo aéreo, medida
pela espirometria, havendo a necessidade de uma abordagem multidimensional no
acompanhamento destes pacientes (CELLI, 2004; JONES; AGUSTI, 2006). No recente
documento do Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) de 2011, os

pacientes ndo sdo mais classificados apenas pela espirometria e sim alocados em grupos de
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acordo com a avaliagdo dos seguintes parametros: 1 - Presenca atual de sintomas (avaliagéo da
dispneia e da qualidade de vida relacionada a satde através do questionario CAT); 2- Gravidade
das anormalidades espirométricas (avaliada pelo VEF1); 3- Risco de exacerbacfes (duas ou
mais exacerbacGes no ano anterior e piora no VEF1 ) e 4- Presenca de comorbidades
(desnutricéo, cardiopatias, etc.). Os pacientes serdo assim classificados em 4 grupos : Grupo A
: Baixo Risco, pouco sintomas, Grupo B: Baixo risco, mais sintomas, Grupo C : Alto Risco,
pouco sintomas e Grupo D : Alto Risco, muitos sintomas.

A espirometria € considerada ferramenta essencial tanto para a confirmacao diagndstica
como para a avaliagdo da gravidade da doenca, acompanhamento da sua evolucdo e resposta ao
tratamento. E um exame facilmente disponivel e reprodutivel, sendo amplamente utilizado na
clinica diaria. A presenca de uma relacdo VEF1/CVF (volume expiratério forcado no primeiro
segundo)/(capacidade vital forcada) <0,70 ap6s uso de broncodilatador inalado, confirma a
presenca de limitacdo ao fluxo aéreo persistente e 0 VEF1 é utilizado para a classificacdo da
gravidade da doenca (GOLD, 2011). Embora nenhuma medida fisiol6gica possa capturar 0s
multiplos fatores que elevam a mortalidade em pacientes com DPOC, a diminuicdo do VEF1
tem uma associacdo ha muito tempo bem estabelecida com este aumento da mortalidade. Por
exemplo, no estudo de Anthonissen a idade dos pacientes e o VEFL1 iniciais foram os mais
acurados preditores de mortalidade em 985 pacientes com DPOC seguidos por 3 anos
(ANTHONISEN et al., 1986).

A principal limitacdo encontrada neste método no acompanhamento dos pacientes € a
sua falta de correlacdo com desfechos clinicos, como capacidade de exercicio, qualidade de
vida, dispneia e exacerbagdes (NISHIMURA, 2002; JONES; AGUSTI, 2006; JONES, 2009).
Outra limitacdo é que seus valores sdo baseados em manobras artificiais (forcadas), que nem
sempre 0s pacientes conseguem reproduzir e seus parametros (VEF1/CVF e VEF1) fornecem
pouca informacdo das pequenas vias aéreas (AMERICAN THORACIC SOCIETY ATS
STATEMENT, 1991; PEREIRA; NEDER, 2002).

Investigagdes tém tentado estabelecer outros indices de comprometimento destas vias
aéreas na espirometria. O Fluxo expiratorio forgado entre 25 e 75 % da CVF (FEF 25-75%) foi,
durante anos, considerado marcador de doenca das pequenas vias, mostrando-se alterado em
individuos jovens tabagistas assintomaticos (R1ZZ0O, 1978), mas medidas seriadas mostraram
elevada variabilidade mesmo em individuos normais e que os valores do FEF 25-75% s&o
influenciados também pela obstrugdo das grandes vias aéreas e por alteragcdes dos volumes
pulmonares (HANSEN; XING-GUO; WASSERMAN, 2006). Adicionalmente, ndo tem
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mostrado correlagdo com a inflamacdo das vias aéreas periféricas como evidenciados por
biopsias pulmonares obtidas por broncoscopia (SUTHERLAND et al., 2004), nem com
medidas de volumes pulmonares indicativos de aprisionamento aéreo (SORKNESS, 2008).
Entretanto estudos tem evidenciado uma forte correlacdo do FEF 25-75 % com parametros
funcionais de avaliacdo das pequenas vias aéreas (R5-R20 Hz) obtidos através da oscilometria
de impulso (GOLDMAN, 2002) e com aréas de aprisionamento aéreo detectadas por
tomografia (LUCIDARME et al., 1998; UEDA et al.,2006).

Outro indice de muita importancia na espirometria, mas que pouco tem sido valorizado
é a Capacidade Inspiratoria (Cl) que pode ser obtida através de uma manobra de inspiracéo
lenta (PEREIRA; NEDER, 2002). Em pessoas normais o volume expiratorio final pulmonar e
a Cl permanecem inalteradas durante exercicio. Em pacientes com DPOC, devido ao aumento
do volume residual (VR) a ClI se encontra diminuida, sendo considerado um indice confiavel
para avaliar hiperinsuflagdo nestes pacientes. Em estudo no qual foi realizado teste de exercicio
incremental em 105 pacientes com DPOC e estudadas as relagdes entre volumes pulmonares
de repouso, hiperinsuflacdo dindmica e o pico de consumo de oxigénio, encontrou-se que
durante o exercicio 80% dos pacientes apresentaram significante hiperinsuflacdo dinamica,
acima dos valores de repouso, 0s quais se correlacionaram melhor com os valores da Cl de
repouso (O’DONNELL; REVILL; WEBB, 2001). A CI é considerada como um preditor de
mortalidade em pacientes com DPOC, devendo ser usada na sua avaliagdo de rotina
(CASANOVA et al., 2005).
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Figura 2. Volumes Pulmonares (O’DONNELL; REVILL; WEBB, 2001)


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Revill%20SM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11549531
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Webb%20KA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11549531
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Revill%20SM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11549531
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Webb%20KA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11549531

ééé UNIVERSIDADE
@ FEDERAL
o DE PERNAMBUCO 22

2.3 TRATAMENTO

Uma vez a DPOC seja diagnosticada, o tratamento deve ser baseado na avaliacdo
individual de cada doente e tem como objetivo reduzir sintomas e riscos futuros.

O objetivo principal do tratamento est& centrado na reducao dos sintomas, do nimero e
da gravidade das exacerbag¢des, melhora da qualidade de vida e da toleréncia ao exercicio. Estas
metas combinadas estdo mais bem adequadas a complexidade da doenca que as anteriores,
baseadas apenas na limitacdo ao fluxo aéreo e forma a base atual para guiar 0 manejo
terapéutico (GOLD, 2011).

Sendo o habito de fumar a principal causa da DPOC e de sua progressdo, a cessacao do
tabagismo € o mais importante componente da terapéutica para pacientes que ainda fumam. Até
0 momento, a cessacdo tabagica é a Unica intervencdo que tem realmente mostrado alterar a
taxa de declinio do VEF1 (ANTHONISEN et al., 1994). Todos os pacientes deverdo ser
encorajados a levar um estilo de vida saudavel, praticando algum grau de atividade fisica, a
evitar exposicdo a fatores de risco e realizar as imunizacdes com vacinas contra a influenza e
pneumococo (GOLD, 2011).

A base da terapéutica farmacoldgica sdo os broncodilatadores administrados por via
inalatdria pela acdo direta destas drogas nas vias aéreas e menor incidéncia de efeitos colaterais.
Tais medicacdes melhoram o esvaziamento dos pulmdes, reduzem a hiperinsuflagdo dindmica
e estatica, melhorando o desempenho durante o exercicio (O’DONNELL, 2007).
Corticosteroides inalados podem ser associados em pacientes com doenga mais grave e com
frequentes exacerbacdes (CALVERLEY et al., 2007).

A escolha do tratamento é baseada na gravidade, classificada no momento da avaliagdo
inicial. Embora nenhum tratamento farmacoldgico tenha se mostrado capaz de alterar a taxa de
declinio da funcdo pulmonar destes pacientes, tem efeito significativo na reducdo dos sintomas,
da frequéncia e gravidade das exacerbacdes, melhora no estado geral e toleréncia ao exercicio
(CELLI, 2008; GOLD 2011). Os mesmos parametros utilizados na avaliagéo inicial devem
também ser empregados na avaliacdo do tratamento e evolucdo da doencga, embora o VEF1
tenha uma fraca correlacdo com a medida de qualidade de vida relacionada a saide e com os
sintomas.

A reabilitagdo pulmonar deve ser também adicionada ao tratamento medicamentoso em
todos os pacientes que apresentam qualquer grau de dispneia (TROSSTERS et al., 2005). Se o
treinamento é mantido em casa, mesmo apos a saida do programa de reabilitagdo, os beneficios
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obtidos durante o treinamento sdo mantidos (GUELL, 2000). Oxigénioterapia (>15 horas /dia)
deve ser oferecido a todo paciente com doenga grave que apresente insuficiéncia respiratoria
cronica (Pa0O2< 55 mmHg ou Sa0, < 88%) com ou sem hipercapnia (PaCO2 > 45 mmHg) ou
pacientes com PaO> entre 55 e 60 mmHg com saturagdo de O2 de 88%, mas com sinais de
hipertensdo pulmonar ou policitemia (Hematdcrito >55%) e esta conduta tém mostrado
aumento da sobrevida nestes pacientes (STOLLER et al., 2010). Em doentes muito graves, a
ventilacdo ndo invasiva (VNI) pode ser oferecida aumentando a sobrevida, mas sem melhorar
a qualidade de vida destes pacientes (McCEVOY et al., 2009). Em casos bem selecionados nos
quais, apesar de toda a terapéutica, ndo obtemos melhora clinica, algumas alternativas
cirargicas podem ser indicadas como a cirurgia de reducdo do volume pulmonar, a bulectomia
ou até mesmo o Transplante Pulmonar (SBPT, 2004). A Colocacéo de valvulas endobrénguicas

aparece como outra alternativa ,para casos selecionados (SCIURBA, 2010).

2.4 AVALIACAO DE RESPOSTA AO TRATAMENTO

Hé& véarios modos de avaliarmos esta resposta ao tratamento em pacientes com DPOC e
a fazemos, tanto através de medidas objetivas (espirometria ,oscilometria de impulso, teste de
caminhada e pletismografia), como através de avaliacdo subjetiva (sintomas, exacerbacdes e

qualidade de vida relacionada a saude).

2.4.1 Espirometria

E bem estabelecido que pacientes com DPOC perdem funcdo pulmonar em uma
velocidade mais acentuada que pacientes sem DPOC (MANNINO et al., 2006) e que a
espirometria é importante para o diagndstico e estadiamento da doenca.

Mas a medida da gravidade e, principalmente a resposta do paciente as terapias sdo
dificeis de serem avaliadas de forma objetiva e dependem em muito de medidas subjetivas como
referido anteriormente. As tradicionais medidas de VEF1, obtidas através da espirometria,
correlacionam-se pobremente com importantes caracteristicas clinicas da doenca, tais como,
sintomas, capacidade de exercicio, exacerbacGes e qualidade de vida relacionada a satde
(JONES; AGUSTI, 2006). Além do mais, as manifestacdes sistémicas da doenca, como perda
de peso e de massa muscular sdo também pouco correlacionadas com a funcao pulmonar. Desta

forma, apesar da avaliacdo espirométrica continuar sendo importante, é necessario langar méo
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de outras medidas que possam avaliar de forma mais precisa a gravidade e a resposta ao
tratamento (CAZZOLA et al., 2008).

2.4.2 Pletismografia (Medida de volumes pulmonares e da condutancia e resisténcia das vias aéreas)

Volumes pulmonares também podem ser medidos para o diagndéstico de hiperinsuflacao
em pacientes com doencas obstrutivas. A hiperinsuflacdo estética e seu aumento durante o
exercicio (hiperinsuflagdo dindmica) sdo medidas como elevacdes da capacidade pulmonar
total (CPT), capacidade residual funcional (CRF), volume residual (VR) e através da
diminuicdo na Capacidade inspiratdria (Cl). H& um aumento da evidéncia que independente do
grau de obstrucdo ao fluxo aéreo, alteracbes dos volumes pulmonares sao importantes na génese
dos sintomas e limitagOes dos pacientes com doenca mais avangada (O’DONNELL, 2001).
Uma série de estudos tem demonstrado que a dispneia observada durante o exercicio, incluindo
caminhada, mais fortemente se relaciona ao desenvolvimento de hiperinsuflacdo dinamica que
a alteraces no VEF1 (MARIN et al., 2001; O’ DONNELL et al., 2004).

Além do mais, melhora na capacidade de exercicio alcancada por diversas terapias
incluindo broncodilatadores, oxigénio, cirurgia de reducdo do volume pulmonar (LVRS), e
mesmo reabilitacdo pulmonar, é também mais fortemente associada a melhora na
hiperinsuflacao dindmica que a melhora na obstrucéo ao fluxo aéreo (BELMAN; BOTNICK;
SHIN, 1996; MARTINEZ et al., 1997).

Casanova et al., (2005) mostraram que a hiperinsuflagdo pulmonar estatica expressada
como a relacdo da CI/CPT foi um bom e independente preditor de mortalidade respiratoria e
por todas as outras causas, sendo valores <25% preditivos de pior prognostico.

A resisténcia das vias aéreas (Rva) e sua reciproca a condutancia das vias aéreas (Gva)
e seus indices pletismogréaficos adicionais que incluem a resisténcia especifica das vias aéreas
(Rva/Vp) e a condutancia especifica das vias aéreas (Gva/\VVp), que sdo os valores de Rva e Gva
ajustados para os volumes pulmonares, também sdo medidos pela pletismografia de corpo
inteiro. A pletismografia mede a resisténcia de vias aéreas (Rva), definida como a resisténcia
entre a boca e o alvéolo. As medidas da Rva e Gva refletem predominantemente o calibre das
vias aéreas. A maior parte da Rva reside nas grandes vias aéreas, incluindo também a
orofaringe. Em pacientes com DPOC o componente periférico da resisténcia pode aumentar
muito, enquanto que o valor da Rva permanece inalterado, devido a compensacao resultante da

hiperinsuflacdo. A condutancia especifica (Gva/vp) neste caso sera geralmente reduzida.
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Obstrucdo na espirometria associada a Rva normal indica obstrucdo de vias aéreas periféricas
ou presenca de enfisema (PEREIRA; NEDER, 2002).

A avaliacdo dos volumes pulmonares através da pletismografia tem sido padronizada,
mas € tecnicamente mais complicada e necessita de aparelhos de maior custo, ndo facilmente
disponiveis, ndo sendo um método de avaliacdo rotineiro. Outras limitagdes sdo que ndo ha
nenhuma classificagdo para a avaliacdo da gravidade da hiperinsuflagdo nem nenhuma
diferenca minima clinicamente significante estabelecida. Na pratica valores acima de 120-
130% do predito sdo relevantes para os valores dos volumes pulmonares (GLAAB,;
VOGELMEIER; BUHL, 2010).

2.4.3 Capacidade de Exercicio (Teste de caminhada em 6 minutos (TC6))

Medidas da capacidade de exercicio sdo fornecidas através de alguns testes, dos quais 0
mais utilizado e difundido é o teste de caminhada em 6 minutos (TC6), que avalia a distancia
gue o paciente pode percorrer sobre uma superficie plana e rigida durante seis minutos e tem
como principal objetivo avaliar a tolerancia ao exercicio e a saturacdo de oxigénio durante um
exercicio subméximo. Melhoras nas taxas da frequéncia cardiaca e menor dessaturagdo ap6s o
exercicio também sdo considerados varidveis de melhora no teste (AMERICAN THORACIC
SOCIETY ATS STATEMENT, 2002). E um teste de exercicio subméaximo, mas se correlaciona
muito bem com os testes de exercicio cardiopulmonares maximos (CAHALIN et al., 1995;
CASAS et al., 2005). E um teste simples, bem tolerado, reflete o nivel de atividade de vida
diéria, é validado e possui normas de padronizagdo internacionais para a sua realizagdo (PITTA
et al., 2005). Além do mais, estd associado com sintomas, qualidade de vida e mortalidade
sendo considerado uma das melhores ferramentas de avaliacdo devido a sua reprodutibilidade,
capacidade preditiva, discriminatoria e evolutiva (MORALES-BLANHIR et al., 2011).
Apresenta como limitagéo variabilidade dependente da altura, sexo, idade e necessidade de se
realizar dois testes devido ao efeito do aprendizado e também dependéncia da motivacdo do
doente no momento do teste (AMERICAN THORACIC SOCIETY ATS STATEMENT, 2002;
HERNANDES et al., 2011). Outro empecilho para muitos hospitais é a necessidade de um
corredor desimpedido com 30 metros de comprimento. Para tentar evitar este problema, foi
investigado se a caminhada em esteira poderia substituir a caminhada livre e foi verificado que
nédo sdo equivalentes (ALMEIDA; VICTOR; R1ZZO, 2009).

2.4.4 Avaliacao dos sintomas


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Glaab%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20565728
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A dispneia é o sintoma mais frequente e o que leva os pacientes a procurarem atengdo
médica. Como é subjetivo, diferentes abordagens tem sido utilizadas para medi-lo. A escala
modificada do Medical Research Council (MMRC) (Anexo 1) é uma escala unidimensional
associada a certas atividades como caminhar e subir escadas, simples e bem padronizada, é
utilizada para mensurar a dispneia rotineiramente (FERRIS, 1978). E considerado um
instrumento discriminativo, que pode classificar os pacientes com DPOC em relagdo a sua
incapacidade (BESTALL et al., 1999). Relaciona-se bem com a qualidade de vida e prediz
mortalidade futura (NISHIMURA, 2002). Possui uma escala de 0 a 4 pontos e pontuagao maior
ou igual a dois significa presenca do sintoma importante. Apresenta como limitagdes ser
relativamente insensivel a intervengdes terapéuticas e o fato de ndo ter sido determinada ainda

uma diferenca minima clinicamente relevante (GLAAB et al., 2010).

2.4.5 Qualidade de vida relacionada a satude (QVRYS)

E considerada um dos mais importantes desfechos nos estudos clinicos. Mede o impacto
da doenca na vida do individuo (JONES, 1991). Varios questionarios de qualidade de vida
foram desenvolvidos nos Gltimos anos. Questionarios voltados para avaliar o impacto de
doencas especificas foram desenvolvidos para quantificar ganhos de salde ap0s o tratamento.
Sua grande vantagem € obter resultados capazes de detectar pequenas mudancas no curso da
doenca; serem faceis de interpretar e aplicar. O mais utilizado € o Questionario do Hospital
Saint George (SGRQ) que foi desenvolvido por Jones em 1991, considerado o padréo ouro para
avaliacdo da qualidade de vida nos pacientes com DPOC, mas é muito longo - consta de 76
itens — sendo mais aplicado em pesquisas, ndo se prestando para aplicacdo clinica rotineira
(JONES, 1991). Recentemente o mesmo autor desenvolveu e validou outro questionario, o
“Copd Assessment Test” (CAT) (Anexo 2), que consiste de apenas oito itens, cada um
formatado com uma escala diferencial de resposta de seis pontos (de 0 a 5), constituindo-se
num instrumento de facil aplicacdo que pode ser utilizado nas consultas de rotina. Correlaciona-
se fortemente com o SGRQ sendo confidvel e sensivel as variacGes da doenca (JONES et al.,
2009). Seu escore varia de 0-40 e acima de 10 pontos indica alteracdes da qualidade de vida
associadas a DPOC. Estudos mostram que € sensivel as alteracfes no estado de salde apds
exacerbacdes e é responsivo a reabilitacdo pulmonar (JONES, 2012). Mas ainda ndo tem
definido uma diferenca minima clinicamente relevante nas suas varia¢des (DOOD, 2011).
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No documento Gold (2011) os autores recomendam o uso do CAT como uma das
ferramentas para avaliacdo do impacto da DPOC nas atividades de vida diaria dos pacientes
como instrumento de avaliacdo dos sintomas, ja que a presenca de dispneia se associa com a
limitacdo da capacidade de exercicio, levando a diminuicdo da qualidade de vida relacionada a

saude.

2.4.6 Exacerbac0es

Exacerbacdes, sdo entendidas como eventos agudos caracterizados por piora dos
sintomas de forma mais intensa que as variagdes usuais do dia-a-dia e necessidade de mudanca
na medicacdo (GOLD, 2011), indicam instabilidade clinica e estdo associadas a progresséo da
doenca, aumento da morbidade, deterioracdo das comorbidades, reducédo da qualidade de vida
e aumento do risco de morte (WEDZICHA; SEEMUNGAL, 2007). A prevencao ou reducédo
do numero das exacerbacBes constitui-se hoje num dos maiores alvos do tratamento. A
verificacdo € feita através da entrevista clinica, sendo a mais importante informacéo a historia
de exacerbacBes no ano anterior. A presenca de duas ou mais exacerbacGes no ano anterior
categoriza o paciente como um exacerbador frequente, fenotipo associado a maior gravidade
da doenca (HURST et al., 2010). Outra forma de avaliar um maior risco de exacerbacgdes é
através da gravidade da obstrucdo ao fluxo aéreo, j& que a deterioracdo do VEF1 é associada a
um aumento da prevaléncia das exacerbacdes e risco de morte (GOLD, 2011). A abordagem se
baseia em sintomas e eventos que precisam ser lembrados pelo paciente e que podem ser
menosprezados por alguns, levando a uma subestimacdo do evento e viés recordatorio
(KESSLER, 2006). Nenhuma diferencga clinica relevante tem sido estabelecida (GLAAB et al.,
2010).

O entendimento dos méritos e das limitacdes de cada método para avaliar os desfechos
clinicos e fisiologicos dos pacientes com DPOC é fundamental para o médico que conduz o seu
acompanhamento. Ndo ha nenhum método unico considerado como padrédo ouro na avaliagcdo
da dispneia, qualidade de vida, capacidade de exercicio, funcdo pulmonar ou presenca de
exacerbacdes que seja utilizado nestes pacientes, ja que nenhum deles é satisfatorio para avaliar
todos estes aspectos da doenca e do doente. Nenhuma medida deve ser considerada
isoladamente na conducédo destes pacientes e esforcos sao necessarios para simplificar estas
formas de avaliagéo tornando possivel o seu uso diariamente e ndo apenas em ambulatérios de

pesquisa.
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2.4.7 Sistema de oscilometria de impulso (10S)

A técnica de Oscilagdes forcadas Forced Oscillation Technique (FOT) consiste na
geracdo de pequenas ondas mecénicas de pressdo (em torno de 1cm/H20), mono ou
multifrequenciais , aplicadas ao interior do sistema respiratorio de forma ndo invasiva em
individuos respirando espontaneamenten (HELLINCKX et al., 2001).

A Oscilometria de impulso (I0S) é um tipo de técnica de oscilacdes forcadas que difere
da classica FOT na forma com que as ondas de pressdo sdo geradas (forma retangular), na
apresentacdo dos resultados através de dados mais facilmente interpretados e na forma continua
de emitir seu espectro de frequéncias de oscilacdo. Esta forma continua fornece mais detalhada
caracterizacdo da funcdo respiratéria, 0 que é particularmente importante em sistemas
respiratdrios com distribuicdo heterogénea de suas disfungdes, como € o caso dos pacientes com
DPOC (SMITH; REINHOLD; GOLDMAN, 2005). O 10S e a FOT véo nos dar as mesmas
variaveis, sendo que ao comparar os valores entre as duas técnicas os valores das resisténcias e
da reatancia medidas pelo 10S foram discretamente maiores que os da TOF, especialmente em
baixas frequéncias (HELLINCKX et al., 2001).

No I0S um dispositivo externo € responsavel pela geracdo de pressdes oscilatérias
(ondas mecanicas) que sdo aplicadas através de um bocal em individuos respirando
espontaneamente. As ondas mecanicas se sobrepdem as ondas de fluxo e pressao da respiracdo
do paciente e a reflexdo destas ondas ¢é captada e medida por um aparelho — pneumotacdgrafo
(Figura 3). A andlise e a comparacdo das oscilacfes enviadas pelo dispositivo (alto-falante) com
aquelas captadas pelo pneumotacografo e sua integracdo com as medidas de fluxo (transdutor
de fluxo) e de pressdo (transdutor de pressdo) ao nivel da boca, fornecem dados que possibilitam
o célculo da Impedancia do sistema respiratério (Zrs) (OOSTVEEN et al., 2003).



ééé UNIVERSIDADE
@ FEDERAL
o DE PERNAMBUCO 29

Na figura 3, podemos S
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sd0 superpostos a sua respiracdo normal e um sinal de fluxo é refletido pelas vias aéreas a cada
pulso de presséo gerado pelo equipamento.

As pressdes de oscilacdo na boca se propagam via movimento da coluna aérea através
das vias aéreas de conducdo, levando em seguida a distensdo e ao recolhimento dos
componentes teciduais pulmonares e criacdo de uma contrapressdo. Os sinais de baixa
frequéncia (5Hz) penetram até a periferia pulmonar, enquanto os de alta frequéncia (20Hz)
apenas alcancam as vias aéreas centrais. Isto ocorre devido as propriedades fisicas, tamanho,
forma e composicdo das estruturas do térax (OOSTVEN et al., 2003).

O I0S mede a impedancia pulmonar (Zrs) que compreende a resisténcia (energia
necessaria para propagar a onda de pressao através das via aéreas) e a reatancia (quantidade de
presséo de recolhimento gerado contra a presséo propagada) (ROCHE et al., 2011), dessa forma
a Zrs é o célculo das forcas totais necessarias para propagar uma onda de pressao atraves do
sistema respiratorio. A medida de Zrs ndo tem sido amplamente utilizada porgque ndo separa 0s
componentes resistivos e elasticos durante a avaliacdo, sendo substituida por dados que
representem estes componentes de forma isolada, a resisténcia (Rrs) e a reatancia (Xrs),
respectivamente (MELO; WERNECK; GIANNELLA, 2000).

A Resisténcia total do sistema respiratério (Rrs): é um termo ja consagrado e reflete a
resisténcia da orofaringe e laringe, tragueia, grandes e pequenas vias aéreas, pulméao e parede
toracica. O 10S mede a Rrs das vias aéreas e pulmdes em diferentes frequéncias (5-35Hz), e
seu calculo é derivado dos sinais de fluxo e pressdo quando a presséo esta em fase com o fluxo

(a presséo que entra no pulmdo ndo estd oposta a qualquer forca de recolhimento).
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A Reaténcia do sistema respiratorio (Xrs): é um conceito complexo e incorpora as
propriedades elésticas da periferia do pulm&o, expressas em capacitancia (Ca) e as forcas
inerciais do movimento da coluna de ar pelas vias de conducao sendo expressas em termo de
inertancia (1) . Esta forca inercial do fluxo aéreo no sistema respiratorio em baixas frequéncias
ndo possui significancia e é ignorada na pratica clinica. Entdo, a Xrs representa a energia gerada
pelo recolhimento eléstico dos pulmdes depois da distensdo do mesmo por uma pressdo fora de
fase com o fluxo. Esta reatancia a baixas frequéncias (X5Hz) da informac6es Uteis sobre as
propriedades mecanicas das pequenas vias aéreas, e seu valor, é em geral, negativo. Em baixas
frequéncias o pulméo passivamente se distende, possui uma alta complacéncia, pouco
recolhimento el&stico e baixa reatancia. Com o aumento da frequéncia, a quantidade de energia
transmitida ao sistema pulmonar aumenta, e 0s pulmdes passam de distensdo passiva a ativa. A
frequéncia em que ocorre a transicdo da distensdo passiva a ativa é o ponto onde a pressao de
insuflacdo e recolhimento se anulam, ou seja, € o ponto onde a reatancia é zero, isto ocorre
geralmente entre as frequéncias de 8 a 12 Hz em individuos normais, a partir deste ponto, ela
passa a representar a inertancia. Este ponto é chamado de frequéncia de ressonancia (Fres) e é
dependente das propriedades fisicas do torax, do seu tamanho e da composicao tecidual. A Fres
é, entdio, o ponto de encontro da linha da reatancia com a linha zero. E o ponto onde a reatancia
capacitiva e inercial se tornam iguais. A integracao dos valores negativos da Xrs cria uma area
entre a Fres e a X5Hz que da origem a um indice quantitativo designado area de reatancia (AX).
A érea integrada da reatancia (AX) é um indice capaz de refletir a variagdo do grau de obstrucéo
das vias aéreas periféricas, estando intimamente relacionado com a resisténcia das vias aéreas
periféricas (Figura 4) (SMITH et al., 2005).
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Figura 4 - Representacdo dos dados da resisténcia (Rrs), reatancia (Xsr)
entre 5-35Hz, durante o uso do sistema de oscilometria por impulsos. A
frequéncia de ressonancia (Fres) é evidenciada quando a Xrs se torna
nula, a partir deste ponto adota valores positivos e passa a se chamar
inertancia (1). A area formada entre a Fres e a X5Hz (Capacitancia — Ca)
¢ designada area de reatancia (AX).

A Oscilometria de Impulso mede a impedancia (Zrs) em uma faixa de frequéncia de 5
a 35Hz. Tanto a Resisténcia (Rrs) quanto a Reatancia (Xrs) sdo varidveis continuas e sao
medidas em cmH2O/I/seg ou em kPa/l/seg (1kpPa/l/seg = 10 cmH20/l/seg). O célculo da Rrs
pode ser regionalizado e quantificado dependo da frequéncia de oscilacdo emitida pelo alto-
falante. A resisténcia total das vias aéreas é medida com a frequéncia de 5Hz (R5Hz), ja a
frequéncia de 20Hz (R20Hz) representa a resisténcia de vias aéreas centrais e a diferenca entre
as duas (R5Hz-R20Hz) indica a resisténcia de vias aéreas periféricas (OOSTVEEN et al., 2003).

Na figura 5 podemos observar o comportamento da resisténcia medida através do 10S
com frequéncias de oscilacdo de 5 a 35Hz. Para cada frequéncia (eixo das abscissas) ha uma
dada resisténcia (eixo das coordenadas), neste caso ndo observamos grandes variacfes da

resisténcia quando se aumenta a frequéncia de oscilagéo.
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Figura 5. Comportamento da resisténcia (R) em com varios niveis

de frequéncia de oscilagdo do 10S em um individuo normal

Na figura 6 esta desenhado o mesmo grafico em um individuo com DPOC, onde se
observa que a medida que a frequéncia aumenta de 5Hz para 20Hz ocorre uma reducdo na
resisténcia. Esta dependéncia da resisténcia em relacdo a frequéncia (quanto maior a frequéncia
menor a resisténcia) é encontrada em individuos com DPOC, asma, fibrose cistica, insuficiéncia
cardiaca congestiva cronica, entre outros, representando alteracdes em vias aéreas periféricas
(GOLDMAN et al., 2005).
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Figura 6. Resisténcia dependente da frequéncia de oscilacdo
gerada pelo alto-falante em um individuo com um aumento da
resisténcia periférica (DPOC).

Quando 0 aumento da resisténcia ocorre em vias aéreas centrais ha um aumento paralelo
da R5Hz e da R20Hz. Quando os pacientes apresentam esta alteracdo, as resisténcias
permanecem semelhantes em todas as frequéncias emitidas pelo 10S (a resisténcia independe

da frequéncia) (Figura 7).
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—— normal

Figura 7. Aumento da resisténcia de vias aéreas centrais
demonstrado pelo aumento paralelo da R5Hz e R20Hz

Desta forma, a resisténcia dependente da frequéncia (fdr) é uma anormalidade
encontrada em pacientes com ndo homogeneidades ao fluxo aéreo na periferia pulmonar, sendo
avaliado através da medida da diferenca R5-R20Hz que é considerado um marcador de doenga
das pequenas vias aéreas (OOSTVEEN et al., 2003). A reatancia capacitiva periférica em 5Hz
mostra aumento da negatividade tanto na obstrucdo como na restricdo (fibrose pelo
endurecimento pulmonar e no enfisema pela reducédo do recolhimento eléstico/hiperinsuflacao).
Desta forma a X5Hz caracteriza a periferia pulmonar, mas néo € especifica do tipo de limitacéo.
Na fibrose pulmonar, a complacéncia pulmonar dindmica (CLdyn) é diminuida e a reatancia
capacitiva (X5Hz) que também reflete as propriedades elasticas, é reduzida. Alguns estudos de
oscilometria tem reportado melhor sensibilidade da oscilometria em relacdo a medida da
CLdyn em estagios precoces das doencas restritivas (OOSTEVEN et al., 2003). Em contraste,
na hiperinsuflacdo pulmonar, a perda do recolhimento eléastico é associado ao aumento da
CLdyn, mas como esta perda faz com que as pequenas vias aéreas ndo sejam mais suportadas
externamente pelo parénquima resultando em obstrucdo parcial das pequenas vias aéreas, 0S
sinais oscilatérios ndo alcangam a periferia. Desta forma a perda do recolhimento elastico
indiretamente causa a diminui¢do da Ca, com aumento associado da negatividade da reatancia
a baixas frequéncias (CLEMENT; LANDSER; van DE WOESTIJNE, 1983). A Xrs em baixas
frequéncias é particularmente sensivel a hiperinsuflacdo pulmonar pois enquanto a RH5z pode
estar proximo do normal ou somente moderadamente aumentada, a X5Hz em geral se mostra
muito anormal (GOVAERTS; DEMEDTS; van DE WOESTIJNE, 1993).

Em pacientes com doencas restritivas, patologias que afetam o componente elastico dos
pulmdes ou da parede toracica, como na fibrose pulmonar, a X5Hz é utilizada como uma forma
alternativa de avaliar a complacéncia do sistema respiratorio. Quanto mais negativa a X5Hz

maior a restri¢do elastica do sistema respiratério, ou seja, menor a complacéncia (OOSTVEEN
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et al., 2003). Ndo temos para o 10S valores de normalidade previstos para a populagio
brasileira, os dados obtidos em adultos sdo comparados aos valores de referéncias obtidos na

populacéo europeia.

250 10S na DPOC

A DPOC ¢ caracterizada por um vasto espectro patologico que envolve uma complexa
interacdo entre doenca de pequenas vias aéreas e enfisema que leva a uma obstrucao ao fluxo
aéreo progressiva e irreversivel, avaliada usualmente por testes espirométricos que requerem
bom nivel de cooperacdo e maximo esforco do paciente. A 10S é um método nédo invasivo que
é utilizado para avaliacdo da mecanica respiratoria, nos fornecendo valores de resisténcia do
sistema respiratorio (Rrs) e Reatancia (Xrs) durante uma respiracdo espontanea com
necessidade de pouca cooperacdo e esfor¢o do paciente. Outra vantagem € que nos fornece uma
avaliacdo individualizada das fases do ciclo respiratério e nos dé informacao sobre a resisténcia
de vias aéreas centrais e periféricas. Estas caracteristicas fazem da 10S uma técnica muito
promissora na avaliacdo de rotina de varias doencas respiratdrias, incluindo a DPOC,
entretanto, ainda ha escassez de dados sobre o uso do I0S na avaliacao de pacientes com DPOC.

Faria et al., (2005) avaliando a mecanica respiratéria em tabagistas com espirometria

normal encontraram aumento da resisténcia média comparando a individuos normais. Clément
etal., (1983) estudando 442 individuos saudaveis e 126 com obstrucdo leve entre 15 e 57 anos,
identificou que a TOF (precursor do 10S) foi sensivel para separar normais (fumantes e ndo
fumantes) de pacientes com queixas respiratorias. Corroborando este estudo,
Frantz et al., (2011) concluiram utilizando o IOS que pacientes com sintomas respiratorios que
se declaravam de portadores de bronquite crbnica, enfisema ou DPOC, independente de
preencherem os critérios diagndsticos, tinham resisténcia pulmonar mais elevada e reatancia
mais negativa que 0s pacientes sem sintomas.

Os parametros principais avaliados nos pacientes com DPOC no IOS séo a Fres, R5Hz,
R5Hz- R20Hz, X5Hz e a AX. Um estudo em que 94 pacientes com DPOC realizaram
plestimografia de corpo inteiro e 10S, foi observado que a Fres e a X5Hz foram mais
correlacionados com outros parametros funcionais que a R5Hz e outro interessante ponto foi
que a queda do VEF1 em um ano foi mais correlacionada com a queda da X5Hz (KOLSUM
etal., 2009). Estes achados s&o similares aos de outro estudo realizado por Di Mango et al que,
utilizando a FOT, reportaram que as medidas de reatancia foram melhores que as da resisténcia
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para graduar a gravidade da obstrucdo ao fluxo aéreo. Estes dados mostram que aumentos da
Resisténcia (Rrs) foram encontrados desde o estagio | do GOLD, mas em pacientes com
estagios Il e IV do GOLD, a Reaténcia a baixas frequéncias (X5Hz) foi mais importante para
a distingdo entre os estagios da doenca que a resisténcia (Rrs) (Di MANGO et al., 2006). Em
outro estudo foi encontrado uma forte associacao entre os estagios da DPOC e a Rrs, Xrs e Fres
(KANDA et al., 2010).

A Oscilometria de impulso tem se mostrado também (til para avaliar resposta aos
broncodilatadores, sendo seus parametros mais sensiveis que o VEF1 para medir os efeitos das
drogas broncodilatadores (BORRIL et al., 2004). Borril et al., (2004) avaliaram o0s efeitos do
tiotropio e do salmeterol em 32 pacientes com DPOC através da espirometria, pletismografia
e do 10S. O tiotropio apresentou melhores resultados na reducdo da R5Hz e da Fres quando
comparado ao salmeterol entre 12 e 24 horas ap6s a administracdo destas drogas. Esta
superioridade do tiotropio néo foi identificada pela variagcdo do VEF1 (BORRILL et al., 2007).
Ainda ndo ha um consenso sobre qual a reducdo nos parametros do I0S deve ser encontrada
para determinar resposta broncodilatadora, autores tém encontrados resultados diferentes,
variando de 10 a 45 % de reducdo na Rrs , o valor encontrado como de limiar para resposta
broncodilatadora (van NORD et al , 1994; ZERAH et al,.1995).

Em recente estudo de Crim et al., (2011) que avaliou a impedancia pulmonar de
pacientes fumantes e ndo fumantes saudaveis e de pacientes com DPOC, os autores
evidenciaram que o 10S apesar de apresentar variabilidade maior que a espirometria mostrou
boa repetibilidade durante um periodo de 3 meses, podendo ser usado em grandes coortes e
parecendo ser capaz de identificar diferentes subgrupos de pacientes com DPOC).

A limitacdo ao fluxo expiratério (LFE) que é a maior consequéncia da DPOC, até pouco
tempo s6 podia ser mensurada através de técnicas invasivas. Dellaca avaliou o uso da FOT
como método ndo invasivo de detectar a LFE e encontrou concordancia entre a FOT e a técnica
de pressdo expiratéria negativa (NEP), considerando-se a FOT um método substitutivo a
técnica de pressdo negativa para avaliar a LFE em pacientes com DPOC (DELLACA, 2007) .
Estes autores evidenciaram que quando ocorre limitacdo ao fluxo aéreo, o sinal oscilatorio pode
ndo ultrapassar os “choke points”, produzindo desta forma uma marcada reducdo da aparente
complacéncia (e, consequentemente, a queda de Xrs) e isto ocorre com maior intensidade na
fase expiratoria (DELLACA et al., 2004). Paredi et al., (2010) analisando os valores da
reatdncia de todo o ciclo respiratorio e posteriormente individualizando os achados na
inspiracao e expiracdo em pacientes com Asma e DPOC, encontrou que a X5Hz total néo foi
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capaz de distinguir os pacientes asméticos dos pacientes com DPOC, mas a relagdo X5Hz
inspiratdria — X5Hz expiratoria discriminou os pacientes DPOC dos asmaticos,
presumivelmente devido a presenca da compressdo dindmica das vias aéreas encontrada na
fase expiratoria nos pacientes com DPOC. Kubota et al., (2009), ja havia evidenciado que 0s
pardmetros oscilatdrios expiratorios principalmente a Xrs apresentam maior variabilidade que
0s inspiratorios e que isto deveria ocorrer devido a compressao dindmica das pequenas vias.

Em outro estudo a FOT foi utilizada juntamente com a espirometria para a avaliacdo das
mudancas da funcdo pulmonar durante um periodo de seis semanas apds uma exacerbacéo da
DPOC. Os exames foram realizados em trés ocasides, e observou-se que as grandes melhoras
ocorreram na primeira semana pos-exacerbacdo. Embora a melhora espirométrica tenha sido
importante, as maiores alteracdes foram vistas na reatancia, ja os parametros de resisténcia ndo
melhoraram significativamente. As alteracfes da reatancia correlacionaram-se com as medidas
de qualidade de vida relacionada a saude e sintomas (JOHNSON et al., 2007).

Um outro grande potencial das técnicas de oscilagdes forcadas é na avaliacdo de
resposta a intervenc@es terapéuticas. A FOT e o 10S tém sido reportados mostrando uma maior
sensibilidade aos corticoides inalados ou Beta 2 agonistas que a espirometria. Tal uso faz do
IOS uma ferramenta de extremo valor na monitorizagéo do tratamento (SMITH et al., 2005).

Apesar do que foi descrito, ainda sdo escassos 0s estudos que avaliam o significado
clinico dos resultados dos parametros obtidos através da oscilometria em pacientes com DPOC.
Uma publicacdo identificou que a dispneia mensurada pelo indice do MRC e a qualidade de
vida avaliada pelo SGRQ foram mais fortemente correlacionadas com a R5Hz-R20Hz e
XR5Hz, que com o VEF1(HARUNA et al., 2010).

Estes dados sugerem que os parametros do 10S (R5Hz, X5Hz e Fres) podem ser Uteis
para avaliar a magnitude da limitacdo do fluxo aéreo, além de detectar disfun¢bes pulmonares
mais precocemente e avaliar a resposta ao tratamento de forma mais simples e sensivel que a
espirometria. A associacdo de suas variaveis com os desfechos centrados nos pacientes

(qualidade de vida e sintomas) € controversa, necessitando de mais estudos.

2.6 JUSTIFICATIVA

O 10S pode ser um método objetivo de auxilio diagnéstico, acompanhamento e

avaliacdo da resposta ao tratamento de pacientes com DPOC, e de mais fécil execucdo que a
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espirometria e apresentar correlagdo com os sintomas dos pacientes avaliados atraves de

medidas subjetivas obtidas a partir de questionarios de qualidade de vida e escala de sintomas.

2.7 OBJETIVOS

Os objetivos se dividem em objetivos gerais e especificos. Abaixo ,

segue detalhamento.

2.7.1 Objetivo Geral

Correlacionar as variaveis clinicas de gravidade (mMMRC e CAT) e fisiopatoldgicas
(VEFle FEF 25-75%) com as variaveis da Oscilometria de Impulso (R5, R5-R20 Fres e X5)

em pacientes portadores de DPOC estavel em tratamento.

2.7.2 Objetivos Especificos

= Correlacionar o VEF1 com 0 R5Hz, R20Hz, R5Hz -R20Hz, X5Hz, e a Fres ;

= Correlacionar o FEF 25-75% com o R5Hz, R20Hz, R5Hz — R20Hz, X5Hz e a Fres;

= Correlacionar o escore do CAT com 0 R5Hz, R20Hz, R5Hz —R20Hz, X5Hz, Fres e
0 VEF1,

Correlacionar o escore da escala do mMMRC com o0 R5Hz, R20Hz, R5Hz — R20Hz ,
X5Hz, Fres e com o VEF1.

2.8 HIPOTESES

Hipdtese nula (HO): Nao existe correlacdo entre as variaveis clinicas de desfecho (CAT
e mMRC) e fisiopatologicas (VEF1) com os parametros da oscilometria de impulso em

pacientes com DPOC estavel.
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3.2 LOCAL E PERIODO DE REALIZACAO DO ESTUDO

O estudo foi realizado no Hospital Otavio de Freitas, em Recife — PE, sendo a coleta
dos dados no Laboratorio de Funcao Pulmonar e no Ambulatorio de Pneumologia, no periodo

de marco a junho de 2013.

3.3 POPULACAO DA PESQUISA — AMOSTRA

Para participar da pesquisa 0s pacientes precisavam apresentar as caracteristicas
necessarias da populacgdo alvo e ndo preencher critérios de excluséo.

3.3.1 Populagéo Alvo

Participaram da pesquisa, pacientes acima de 40 anos, com histéria de exposicao
tabagica acima de 10 macos/ ano, relacdo VEF1/CVF abaixo de 0,70 e que tinham funcéo
cognitiva e motora suficiente para completar os questionarios e realizar 0s exames de
espirometria e 10S e que estivessem em tratamento medicamentoso regular otimizados de
acordo com as diretrizes do GOLD 2011. Os pacientes ja tinham diagndstico de DPOC e foram
encaminhados para o laboratério de funcdo pulmonar onde todos receberam explicacdes sobre
a pesquisa e assinaram o TCLE (APENDICE I);

3.3.2 Critérios de excluséo

= Exacerbagdo da DPOC nas ultimas 4 semanas;

= Historia de asma ou presenca de outra doenca pulmonar mais relevante que a DPOC
como bronquiectasias, sequela de tuberculose, fibrose cistica ou neoplasia;

= IMC (indice de Massa Corporea) < 17,0 ou > 34,9 (ZERAH, 1993; WATSON,
2005).
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3.3.3 Tipo de amostragem

Amostra por conveniéncia de pacientes com DPOC estaveis do ambulatorio
encaminhados sequencialmente ao Laboratério de Funcdo Pulmonar entre marco a junho de
2013.

3.4 CALCULO AMOSTRAL

O tamanho amostral foi dimensionado para um estudo de correlagdo, assumindo o nivel
de significancia de 5%, poder de 80% estimativa de uma correlacdo de 0,40 entre o VEF1 e as
medidas do I0S (KOLSUM et al., 2009). Impulse oscillometry in COPD: identification of
measurements related to airway obstruction, airway conductance and lung volumes, 2009), com

teste bicaudal. Nesse caso foi calculada uma amostra minima de 47 pacientes.

3.5 DEFINICAO DE TERMOS E COLETA DE DADOS

Os termos e as variaveis foram definidos teoricamente e operacionalmente e

categorizados como segue abaixo:

3.5.1 Definicdo de termos e das variaveis

Definicao Teobrica Defini¢do Operacional
Doenca Pulmonar | Doenga  crbnica, onde encontramos | VEF1 < 80% e Relagdo VEF1/CVF <
Obstrutiva Obstrucdo ao fluxo aéreo secundario a uma | 70% obtidos através da espirometria
crénica resposta inflamat6ria anormal dos pulmdes a | +
(GOLD, 2011) particulas nocivas. Sintomas
Definigdo Teobrica Defini¢do Operacional
Impedancia Efeito conjunto das forcas de oposicdo do | Aumento da resisténcia ( Rrs) ou queda
Sistema fluxo de ar durante a respiracao. da reatdncia (Xrs) do sistema
Respiratdrio respiratério
(SMITH, 2005)
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3.5.2 Operacionalizacao das medidas e categorizacdo das variaveis

Variavel Dependente

Definicdo Teobrica

Definicdo Operacional

Categorizacao

Doenca
Obstrutiva croénica
(DPOC)

Pulmonar

Doenca cronica, onde
encontramos Obstrucdo ao
fluxo aéreo secundario a
uma resposta inflamatdria
anormal dos pulmdes a
particulas nocivas.

VEF1 < 80% e Relacdo
VEF1/CVF < ou igual
70%, obtidos através da
espirometria

+

Sintomas

1- SIM
2- NAO

Variavel Explanatoria

Definicdo Teobrica

Definicdo Operacional

Categorizacao

Género Auto-explicativo Resposta 1. Feminino
2. Masculino
Idade Ndmero de anos que uma | NUmeros Continuos Numeros continuos e
pessoa conta desde o seu posteriormente
nascimento até a época de que compondo Média e
se fala desvio padréo da
amostra
Altura Dimensdo de um corpo | Altura aferida por balanga | Altura em centimetros;

considerada desde a base até a
extremidade superior

com régua antropomeétrica

posteriormente média e
desvio padrédo da
amostra.

Escala de dispneia do
mMRC (Medical
Research Councial )

Aplicacéo de escala univariada
para avaliacdo da mudanga do
grau de dispneia apresentada
pelo paciente.

Escala univariada,
de 0 — 4. Quanto maior,
pior o grau da dispneia.

Igual ou maior que 2
significa importantes
sintomas.

Numeros continuos de 0
-4

Qualidade de vida
relacionada a  salde
(QVRS).

Aplicacdo do questionario
CAT, com 8 perguntas
contendo uma escala de 0 a 5.

Pontuacdo vai de 0-40.
Quanto maior a pontuacéao
pior a qualidade de vida e
0s sintomas.

0-<10: sem alteracdo da
qualidade de vida.
11-20: alteracdo leve da
QVRS

21-30: moderada
31-40:grave
comprometimento  da
QVRS.

Classificacao Obtida através da espirometria | VEF1 < 80% : leve 1. Leve
Espirométrica da DPOC VEFI<80 e > 50%: 2. Moderado
Moderado 3. Grave
VEF1< 50 e >30% : Grave 4. Muito Grave
VEF1 <30%: Muito Grave
Reatancia do Sistema | Em baixas freqiéncias a | Quanto mais negativa a | Nimeros continuos
Respiratério a baixas | reatancia representa a | X5Hz maior a restricdo | medidos em cmH20/l/s

frequéncias (X5Hz)

complacéncia do  sistema

respiratorio

elastica do sistema
respiratério, ou seja, menor
a complacéncia.

eg ou em kPa/l/seg (1
kPa/l/seg = 10,2
c¢cmH,0/I/seg). Sendo seu
valor negativo.

Resisténcia Total das

Vias Aéreas (R5Hz)

Oposi¢do a passagem do ar
provocada pelo atrito deste
com as paredes das vias aéreas

Aumento da resisténcia
encontrada se R5Hz >
150% do previsto

Variavel continua
medida em cmH,0O/I/seg
ou em kPa/ll/seg (1

do sistema respiratério kPa/l/seg = 10

cmH,0/I/seg).
Resisténcia das Vias | Oposicdo a passagem do ar | Aumento da resisténcia | Variavel continua
Aéreas Centrais (R20Hz) | provocada pelo atrito deste | encontrada se R20Hz > | medida em cmH,0/l/seg

com as paredes das vias de
conducdo do sistema
respiratdrio

150% do previsto

ou em kPa/ll/lseg (1
kPa/l/seg = 10
cmH,0/I/seg).
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Resisténcia Vias Oposicdo a passagem do ar | A magnitude de R5-R20Hz | Variavel continua
Aéreas Periféricas provocada pelo atrito deste | ndo deve exceder 20% do | medida em cmH20/1/seg
(R5-R20 Hz) com as paredes das pequenas | valor de R5Hz ou em kPa/ll/lseg (1
vias do sistema respiratdrio kPa/l/seg = 10

cmH20/I/seg).
Frequéncia de | Frequéncia na qual, | Os valores da Fres | Variavel continua
Ressonéncia (Fres) dependendo da arquitetura das | aumentam com o aumento | medida em cmH,O/l/seg
vias aéreas do individuo, a | da Rva em regides | ou em kPa/l/seg (1
reatancia torna-se nula (X=0) | periféricas dos pulmdes. kPa/l/seg = 10

cmH20/I/seg).

3.5.3 Etapas e Métodos de coleta dos dados

Etapa 1

Os pacientes do ambulatdério de DPOC do Hospital Otavio de Freitas foram informados
do objetivo e contetdo da pesquisa e convidados a participar do estudo. O paciente foi
esclarecido e assinou 0 TCLE apés concordancia.

Uma consulta inicial e os demais exames foram realizadas pela prépria pesquisadora,
que é pneumologista, no ambulatério do hospital Otavio de Freitas. Toda consulta foi
composta por anamnese e exame clinico seguidos pelo preenchimento dos
questiondrios e realizagdo dos exames de fungdo pulmonar.

Etapa 2

Os pacientes apdés a consulta foram encaminhados para o Laboratério de funcéo
pulmonar, onde realizaram os testes de fun¢do pulmonar: oscilometria de impulso e
espirometria, respectivamente nesta ordem para obtencdo dos valores basais e em
seguida da prova broncodilatadora.

3.5.4 Definic¢éo dos recursos humanos

Toda a coleta dos dados foi realizada pelo mesma pesquisadora, Alina Farias Franca de

Oliveira.

3.5.5 Padronizacdo das técnicas

Foram utilizadas duas técnicas de afericdo da funcéo pulmonar e duas de avaliacdo dos

sintomas nesta pesquisa.

3.5.5.1 Sistema de Oscilometria de Impulsos (10S)

Foi utilizado o sistema de Oscilometria de Impulsos com o pneumotacografo tipo

espirdbmetro da Jaeger MasterScreen (Jaeger-Toennies GmbH, Hoechberg, Alemanha). A
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calibragdo do sistema foi feita diariamente através da manobra de fluxo volume expiratério
maximo com a seringa calibrada de 3 litros Medical-West (Sdo Paulo — Brasil).

Durante a mensuracédo os individuos encontravam-se sentados com o0s pés apoiados ao
chéo, com a cabeca em posicao neutra, respirando calmamente através de um bocal. Um clipe
nasal foi usado e as bochechas apoiadas pelas proprias médos para diminuir o efeito da
complacéncia das mesmas. Cada manobra durou 30 segundos para que a média dos valores da
resisténcia fosse calculada nas frequéncias de 5 e 20 Hz. Durante a aquisi¢do dos dados, as
curvas de pressao e fluxo foram monitoradas graficamente em tempo real (GOLDMAM, 2005).
A funcdo de coeréncia (Co) foi observada ao final do exame, o que permitiu avaliar a
confiabilidade do teste. A Co é uma medida de correlagdo entre dois sinais (pressao e fluxo)
que pode ser utilizada para avaliar o nivel de ruido do sistema. O valor proximo a unidade indica
que o nivel de ruido (devido a falhas na realizacdo do exame) é baixo e que o sistema possuli
um comportamento proximo ao linear. Pode ser calculada para cada frequéncia utilizada, assim,
sdo considerados confiaveis dados obtidos a partir de curvas com valores da Co minimos de 0,7
na frequéncia de 5Hz e 0,8 na frequéncia de 10Hz e rejeitadas seapresentassem algum evento
como tosse, apneia, degluticdo ou vocalizacdo (KOMAROW, 2010). Testes com baixos valores
de coeréncia podem resultar da incapacidade do paciente relaxar, respiragdo irregular ou
hiperventilacdo, vazamentos em volta da peca bucal, inadequada vedacéo da narina com o clip
nasal, inadequacdo do suporte as bochechas, vocalizacdo, salivagdo, fechamento da glote

temporario ou obstrucdo do bocal com a lingua.

—
.
-

Figura 9. Aplicacédo do 10S em voluntério.
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Né&o existem para o 10S valores de normalidade previstos para a populagao brasileira,
0s dados obtidos em adultos sdo comparados aos valores de referéncias obtidos para a
populacéo europeia. Os valores de referéncia foram baseados nas equacdes previstas propostas
por Vogel e Smidt, as quais foram usadas no programa instalado pelo fabricante (VOGEL,
SMITH, 1994). De trés a cinco manobras foram realizadas para anélise, entre elas o individuo
devendo respirar espontaneamente fora do bocal.

Para evitar um efeito desfavoravel da inalacdo profunda sobre os parametros de 10S,
estas medicOes sempre eram realizadas imediatamente antes das medidas de VEF1
(PELLEGRINO et al., 1998).

3.5.5.2 Espirometria

Exame realizado no Laboratério de fungdo pulmonar do Hospital Otavio de Freitas,
Recife — PE, com equipamento Spiro USB (CARE FUSION IRELAND, INGLATERRA -
2010) , calibrado diariamente empregando seringa calibrada de 3 litros Medical-West (Sao
Paulo — Brasil). Foram seguidos os critérios de execucdo e de aceitabilidade das Diretrizes Para
Testes de Fungdo Pulmonar da SBPT de 2002 . Os valores previstos para 0 VEFle demais
variavéis foram calculados de acordo com a equacdo de referéncia para adultos indicada nas
mesmas diretrizes (PEREIRA; NEDER, 2002).

3.5.5.3 Questionarios CAT e escala de dispneia do mMRC

O questionario CAT (COPD Assessment Test — Anexo 2) foi entregue aos pacientes e
aplicado aos mesmos no momento da consulta. Foi feito uma breve explicacdo de como deveria
ser preenchido pelo pesquisador, dando o exemplo ja contido no corpo do questionario.

Eles foram preenchidos pelo paciente com a ajuda do pesquisador nas questdes com
dificuldade. Escores de 0-10; 11-20; 21-30 e 31-40 representam respectivamente, leve,
moderado, grave e muito grave impacto clinico da doenca (JONES, 2009).

Os pacientes foram questionados sobre a sua percepcdo da dispneia e classificados de
acordo com a escala modificada do mMRC (FERRIS,1978).

Todas as etapas aconteceram em uma sala climatizada e sua temperatura e umidade do
ar situavam-se entre 23 e 25 °C e 75 e 80%, respectivamente, e foram realizadas pelo mesmo

pesquisador.
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3.5.6 Tabulacéo dos dados

As planilhas para armazenamento e analise dos dados foram elaboradas no programa
Excel MS-Office.

3.5.7 Forma de entrada de dados

Os dados foram digitados por duas pessoas diferentes e depois comparados para

verificar se havia algum erro.

3.6 ANALISE ESTATISTICA

Este estudo é definido como um estudo transversal. A analise estatistica foi dividida em

partes segundo 0s objetivos vistos anteriormente.

3.6.1 Plano de Analise

= Analise descritiva: Com o0 objetivo apenas de caracterizar a amostra estudada,
foram apresentadas em forma de tabelas ou graficos, as frequéncias relativas
(percentuais) e absolutas (n) das classes de cada variavel qualitativa. Para as
varidveis quantitativas foram utilizadas médias para resumir as informacdes, e

desvios-padrao, para indicar a variabilidade dos dados.

= Analise de correlagéo: Para a analise de correlagéo foi calculado o coeficiente de
correlacdo de Pearson ou de Spearman conforme as varidveis e seu respectivo teste

de significancia.

Foram considerados estatisticamente significantes os resultados cujos niveis descritivos
(valores de p) foram inferiores a 0,05. Na elaboragdo do relatorio técnico utilizaremos 0s
softwares: MSOffice Excel versdo 2010 para o gerenciamento do banco de dados; SPSS for
Windows versao 18.0 - Statistical Pachage for the Social Science, para a execugédo dos calculos
estatisticos, elaboracéo e edicdo de graficos e na elaboracdo das tabelas e redagcdo usamos o
MSOffice Word versdo 2010.
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3.7 ASPECTOS ETICOS

A pesquisa foi submetida a avaliacio e aprovagio pelo Comité de Etica em Pesquisa do
Hospital Otavio de Freitas, Recife, Pernambuco segundo resolucdo 196/96 do Conselho
Nacional de Saude (Anexo 3).

Apenas os pacientes com DPOC que se sentiram a vontade em participar da pesquisa,
lendo e assinando o TCLE participaram da pesquisa nenhum paciente foi forgado a fazer parte
do estudo, e as identidades dos participantes foram preservadas, através de codificacdo por

namero (Apendice A).
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Resumo

Objetivo: Avaliar a correlacéo entre os parametros obtidos pelo sistema de oscilometria de
impulsos (I0S) e a espirometria com a pontuacdo dos questionarios do Medical Research
Council (mMRC) e Copd Assessment Test (CAT).

Métodos: Estudo transversal, onde foram analisados 51 pacientes portadores de DPOC. Os
parametros derivados da oscilometria foram : resisténcia total (R5Hz), resisténcia dependente
da frequéncia (R5Hz - R20Hz, como um proxy da resisténcia das vias aéreas periféricas),
Frequéncia de ressonancia (Fres) e reatancia a baixas frequéncias (X5Hz).A escala de dispneia
do mMRC foi utilizada para avaliar a dispneia e 0 questionario “ Copd Assessment Test ”’(CAT)
a qualidade de vida relacionada a saude destes pacientes. Na espirometria, 0s parametros
utilizados foram o volume forcado no primeiro minuto (VEF1) e o Fluxo entre 25 e 75 % da
capacidade vital forcada (FEF25-75%). Na analise estatistica para realizar as correlagdes foram
utilizados os coeficientes de correlacdo de Pearson e Spearman de acordo com o tipo de variavel
estudada. Resultados: As medidas de funcdo pulmonar periféricas obtidas através do 10S (Fres,
X5 e R5-R20Hz) obtiveram correlacdo significativamente estatistica com os escores do CAT
(r=0,435,p=0,001;r=0,457,p=0,001;r=0,412,p=0,003, respectivamente) e da escala do mMMRC
(r=0,479,p<0,001;r=0,467,p=0,001;r=0,453,p=0,001,  respectivamente).Conclusdes:  As
variaveis do 10S foram associadas com a qualidade de vida relacionada a saude e dispneia em
pacientes com DPOC. Dada a sua facilidade de execucdo e ndo necessidade de manobras
forcadas, o 10S pode ser uma ferramenta Util para detectar prejuizo funcional na DPOC e avaliar

os desfechos centrados nos pacientes.

Descritores: doenga pulmonar obstrutiva cronica, oscilometria, testes de fungdo pulmonar.
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Abstract

Objective:  To evaluate if there are correlations between the dyspnea Medical Research
Council (mMRC) score and the disease specific quality of life questionnaire Copd Assessment
Test (CAT) with parameters measured by impulse oscilometry system (10S) and spirometry in
51 stable patients with COPD.

Methods: Cross-sectional study. Patients mMRC and CAT scores were obtained and 10S and
spirometry were performed in all patients. 10S evaluated parameters were total resistance
(R5Hz), frequency dependent resistance (R5Hz — R20Hz), Ressonant frequency (Fres) and low
frequency reactance (X5Hz). For spirometry, measured parameters were coerced expiratory
volume in the first second (FEV1) and expiratory flow between 25% and 75% of vital capacity
(FEF25-75%). Statistical analysis to perform correlations were used Pearson correlation
coefficients and Spearman according to the type of variable studied.

Results: Peripheral lung function parameters measured by 10S (R5Hz-R20Hz, Fres and X5Hz)
showed statistically significant correlation with mMRC
(r=0,453,p=0,001;r=0,479,p<0,001;r=0,467,p=0,001, respectively) and CAT scores
(r=0,412,p=0,003;r=0,435,p=0,001;r=0,457,p=0,001, respectively).

Conclusions: 10S parameters were correlated to specific health status and dyspnea
questionnaires in stable COPD patients. Due to its simplicity, non-invasiveness and no need for
forced maneuvers, 10S can be a useful clinical tool to evaluate functional impairment,

reflecting, to a limited extent, patient centered end-points.

Keywords: chronic obstructive pulmonar disease, oscillometry, lung function tests
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Introducéo

A doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) tornou-se um grande problema de salde
global, com previs&o de que em 2020 seja a terceira principal causa de morte no mundo®. E
uma doenca inflamatoria crénica caracterizada por persistente limitacéo ao fluxo aéreo, causada
pela inalacdo de particulas toxicas. Embora a doenca afete os pulmdes, tambeém produz efeitos
sistémicos importantes, com exacerbacdes, comorbidades e efeitos extrapulmonares
contribuindo para a gravidade da doenca de cada individuo®. As alterac@es fisiopatoldgicas
apresentadas sdo heterogéneas incluindo acometimento de grandes e pequenas vias aéreas,
hiperinsuflacdo e hipersecrecio de muco, todas podendo causar obstrucio ao fluxo aéreo®.

A espirometria é o exame padrao utilizado para avaliar a obstrucdo ao fluxo aéreo
nestes pacientes e nos fornece os valores da capacidade vital forgada (CVF) e do volume
expiratério forcado no primeiro minuto (VEF1), que sdo usados para o diagnostico e
estadiamento da DPOC e adicionalmente os valores dos fluxos médios entre 25 e 75% da
CVF®. Nem todos os pacientes sio capazes de executar adequadamente as manobras para
realizar este teste de funcdo pulmonar, que é esforco dependente e pode alterar o tdnus
broncomotor e, consequentemente, os resultados®. Apresenta também como limitagdes,
incapacidade de adequadamente avaliar as pequenas vias aéreas, sitio importante das alteracdes
patoldgicas da DPOC, e a falta de correlacdo com os desfechos centrados no paciente, como
sintomas de dispneia e parametros de qualidade de vida relacionada a saude, considerados
atualmente os mais importantes alvos no tratamento da DPOC®."),

O sistema de oscilometria de impulso (10S) é um tipo de técnica de oscilagdes forcadas
gue mensura a resisténcia e a reatancia do sistema respiratério como um todo. Empregando
varias frequéncias oscilatérias, avalia aspectos da mecanica pulmonar ndo estimados pela
espirometria que ndo é capaz de diferenciar o acometimento de grandes e pequenas vias
aéreas®. O 10S, por sua vez, é capaz de avaliar a reatancia e a resisténcia das grandes e
pequenas vias aéreas de forma individualizada, necessita apenas de cooperacdo passiva do
paciente®, e fornece informacdo muito importante devido ao envolvimento precoce das
pequenas Vias aéreas na fisiopatologia da DPOC(?),

Dadas estas caracteristicas nds hipotetizamos a existéncia de correlacdo entre 0s
desfechos centrados no paciente (dispneia avaliada pela escala de dispneia do Medical Research
council - mMRC — e a qualidade de vida relacionada a saude avaliada pelo COPD Assessment
Test - CAT) com os parametros derivados da oscilometria, fornecendo assim, uma melhor

avaliacdo da associacdo entre os sintomas e a fisiopatologia da func¢éo pulmonar em individuos
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com DPOC. Este estudo teve como objetivo correlacionar os parametros do IOS , com os graus
de dispneia e qualidade de vida relacionada a satde em pacientes com DPOC estavel, utilizando

a espirometria como exame comparativo.

Métodos

Entre marco e junho de 2013, 104 pacientes do ambulatério de DPOC do Hospital
Otavio de Freitas foram convidados prospectivamente a participar do estudo. Participaram da
pesquisa, pacientes acima de 40 anos, com histéria de exposicdo tabagica acima de 10 macos/
ano, relacdo VEF1/CVF abaixo de 0,70, com funcdo cognitiva e motora suficiente para
completar os questionarios e realizar os exames de espirometria e 10S e que estivessem em
tratamento medicamentoso regular otimizado de acordo com as diretrizes GOLD 2011. Foram
excluidos os pacientes que apresentaram exacerbacdo da DPOC nas Gltimas quatro semanas,
histérico de asma, ou presenca de outra doenca pulmonar na radiografia de torax, indice de
Massa Corpdrea (IMC) < 17,0 ou > 34,9MY ou que néo aceitaram participar do estudo. Termos
de consentimento livre e esclarecido foram assinados por todos os pacientes e houve aprovagédo
do estudo pelo comité de ética local.

Na mesma visita foram realizadas a consulta clinica, aplicados o Copd Assessment Test
(CAT)®,  a escala de dispneia do mMMRC"®, e os exames de funcdo pulmonar 10S e
espirometria, sempre nesta ordem para evitar um efeito desfavoravel da inalacdo profunda e da

manobra forcada sobre os parametros de 10S©),

Oscilometria de Impulsos (10S)

Foi utilizado o sistema de Oscilometria de Impulsos com o pneumotacégrafo tipo
espirdmetro da Jaeger MasterScreen (Jaeger-Toennies GmbH, Hoechberg, Alemanha). A
calibracdo do sistema foi feita diariamente através da manobra de fluxo volume expiratdrio
maximo com a seringa calibrada de 3 litros Medical-West (Sdo Paulo — Brasil).

Durante a mensuracao os individuos encontravam-se sentados com 0s pes apoiados ao
chéo, com a cabeca em posicao neutra, respirando calmamente através de um bocal. Um clipe
nasal foi usado e as bochechas apoiadas pelas proprias maos para diminuir o efeito da
complacéncia das mesmas. Cada manobra durou 30 segundos para que a média dos valores da
resisténcia fosse calculada nas frequéncias de 5 e 20 Hz. Durante a aquisi¢do dos dados, as
curvas de pressdo e fluxo foram monitoradas graficamente em tempo real®. A funcio de

coeréncia (Co) foi observada ao final do exame, o que permitiu avaliar a confiabilidade do teste.
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Foram selecionados os dados obtidos a partir de manobras com valores da Co minimos de 0,7
na frequéncia de 5Hz e 0,8 na frequéncia de 10Hz e rejeitadas se apresentassem algum evento
como tosse, apneia, degluticdo ou vocalizacdo. De trés a cinco manobras foram realizadas para
analise, entre elas o individuo deve respirar espontaneamente fora do bocal¥). Os valores de
referéncia foram baseados nas equag0es previstas propostas por Vogel e Smidt, as quais foram
usadas no programa instalado pelo fabricante®. No presente estudo foram avaliadas as
resisténcias respiratorias a 5Hz e 20 Hz (R5Hz e R20Hz, respectivamente), a reatancia a 5Hz
(X5Hz) e a Frequéncia de ressonancia (Fres) . R5Hz e R20Hz sdo consideradas como
representativas das resisténcias total e proximal das vias aéreas, respectivamente, e o valor de
sua diferenca como espelho da resisténcia ao fluxo aéreo em nivel de pequenas vias aéreas®.
A Reatéancia do sistema respiratorio (Xrs) é relacionada as propriedades elasticas e inerciais do
sistema respiratdrio e é particularmente sensivel a hiperinsuflacdo pulmonar e tem mostrado
melhor correlagdo com o VEF1 em pacientes com DPOC com doenga mais grave e a baixas
frequéncias também fornece informacdes sobre as propriedades mecanicas das pequenas vias
aéreas®®. A frequéncia em que a Xrs tem valor zero é a frequéncia de ressonancia (Fres) do

sistema respiratorio, que aumenta nas doencas obstrutivas®.

Espirometria

Foi empregado equipamento, Spiro USB (CARE FUSION IRELAND, INGLATERRA
- 2010) calibrado diariamente. Foram seguidos os critérios de execucao e de aceitabilidade das
Diretrizes Para Testes de Fun¢do Pulmonar da SBPT de 2002. Os valores previstos foram

calculados de acordo com os valores nacionais de referéncia®.

Questionario CAT (COPD Assessment Test)

O questionario CAT foi entregue no momento da consulta. Foi feito uma breve
explicacdo de como deveria ser preenchido pelo pesquisador, dando o exemplo ja contido no
corpo do questionario e foram preenchidos pelos proprios pacientes com a ajuda do pesquisador
nas questdes com dificuldade. Escores de 0-10; 11-20; 21-30 e 31-40 representam
respectivamente os graus leve, moderado, grave e muito grave de impacto da doenca na

qualidade de vida relacionada & satide nestes pacientes?,

Escala mMRC (Medical Research Council)
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Para avaliacdo da percepcdo dos pacientes da sua dispneia, foi empregada a escala
modificada do mMMRC, que tem escore de 0 a 4 pontos (quanto maior a numeragao, pior a

dispneia)®®.

Anélise Estatistica

Os resultados s&o expressos como frequéncias relativas (percentuais) e absolutas (n) das
classes de cada variavel qualitativa. Para as variaveis quantitativas foram utilizadas as médias
para resumir as informacdes e desvios-padrdo. Para estudar a correlacdo entre o CAT com as
variaveis quantitativas R5, R5-R20, X5, Fres e VEF1 foi calculado o coeficiente de correlagdo
de Pearson e entre 0 mMMRC e estas variaveis foi utilizado o coeficiente de correlacdo de
Spearman. O coeficiente de correlacdo de Pearson foi também utilizado para analisar as
correlagdes entre VEF1 e o FEF25-75 com as variaveis R5, R5-R20, X5 e Fres.

Foram considerados significantes os resultados cujos valores de p foram inferiores a
0,05. Os célculos estatisticos foram realizados no software SPSS for Windows versdo 18.0 -

Statistical Package for the Social Science.

Resultados

As caracteristicas dos 51 pacientes sao mostradas na Tabela 1.
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Tabela 1 - Caracteristicas dos 51 pacientes
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Variaveis MédiaxzDP
Idade (anos) 70,377
IMC (Kg/m2) 245+34
VEF1 (L/min) 0,97 + 0,47
VEF1% predito 37,35+ 15,29
mMRC (0-4) 2,00 £ 0,89
CAT 12,88+7,56
FEF25-75 0,36+0,25
FEF 25-75 % 14,3348,49
R5 Hz (CmH20/1/s) 6,42 + 1,57
R5Hz % predito 180,62 + 46,42
R20Hz(CmH20/1/s) 3,88 +0,90
R20Hz% predito 124,36 + 34,76
R5-R20Hz (CmH20/1/s) 2,54 +1,05
X5 (CmH20/1/s) -3,98+1,78
Fres (Hz) 28,35 + 5,67

NUmeros entre parénteses indicam a variagéo dos escores
IMC= indice de massa corpérea,VEF1= Volume for¢ado no primeiro minuto, MMRC= Escala de dispneia modificada do Medical Research
Council,CAT= Copd Assessment Test, FEF25-75= Fluxo médio entre 25 e 75 % da Capacidade vital forgada,R5Hz= resisténcia total, R20Hz=
resisténcia central, R5-R20Hz=Resisténcia dependente da frequéncia,X5=reatancia a baixas frequéncias , Fres= frequéncia de ressonancia.
A populacéo do estudo foi composta por 51 pacientes, sendo 62,7 % homens. Dos 104
pacientes convidados a participar do estudo, 49 ndo preenchiam os critérios de inclusdo e 4
ndo conseguiram realizar a oscilometria dentro dos critérios recomendados. Com base na
classificacdo espirométrica do GOLD, 13(25,4%) pacientes foram classificados como muito
graves, 19(37,2%) graves e os demais 19(37,2%) com doenca moderada. Apenas 2 pacientes

ainda fumavam no momento do estudo.

Relacgéo entre 10S e VEFL1 e entre 0 10S e 0 FEF25-75%

Observamos que 0 R5Hz, R5-R20Hz, X5 e Fres estabeleceram uma correlagéo negativa
com o VEF1 (p<0,05). No entanto, a medida de R20Hz ndo obteve associa¢do com os valores
do VEF1(Tabela 2). O FEF25-75 apresentou uma boa correlagdo com os valores do indice RS-
R20Hz, X5Hz, Fres e R5Hz (r=0,58, p<0,05;r=0,550,p<0,001;r=0,527,
p<0,001;r=0,419,p=0,002, respectivamente), mas ndo obteve associacdo com os valores de
R20 Hz (;r=-0,042,p=0,771) (Tabela 3).
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Tabela 2 - Correlagdo do VEF1 com os dados do 10S

VEF1 PRE
Variaveis

C.Correlacéo (r) p-valor
R5 (Hz) -0,4634 0,001*
R20( Hz) -0,147 0,305
R5 - R20 (Hz) -0,565 <0,001*
X5 (Hz) -0,505 <0,001*
Fres -0,443 0,001*

r: coeficiente de correlagdo de Pearson

* estatisticamente significante (p<0,05)

VEF1= Volume forg¢ado no primeiro minuto,R5Hz= resisténcia total, R20Hz= resisténcia central, R5-R20Hz=Resisténcia dependente da
frequéncia, X5=reatancia a baixas frequéncias , Fres= frequéncia de ressonancia.

Tabela 3. Correlacdo do FEF25-75% com os dados do 10S

FEF25-75
Variéveis

C.Correlagdo (r) p-valor
R5 (Hz) -0,419 0,002*
R20 (Hz) -0,042 0,771
R5 — R20(Hz) -0,588 <0,001*
X5 (Hz) -0,550 <0,001*
Fres (Hz) -0,527 <0,001*

r: coeficiente de correlagdo de Pearson
* estatisticamente significante (p<0,05)
FEF 25-75= Fluxo médio entre 25 e 75% da CVF, R5Hz= resisténcia total, R20Hz= resisténcia central, R5-R20Hz=Resisténcia dependente

da frequéncia, X5Hz=reatancia a baixas frequéncias , Fres= frequéncia de ressonancia

RelagGes entre VEF1, 10S e desfechos centrados nos pacientes

A tabela 4 mostra os coeficientes de correlacdo entre o VEFL1 e as varidveis do 10S com
os desfechos centrados nos pacientes (IMMRC e CAT). Tanto as medidas de VEF1 como as da

oscilometria apresentaram correlagdo com os desfechos centrados nos pacientes (Figura 1).

Tabela 4 - Correlacdo do Escore CAT e Escala mMMRC com os dados da Espirometria e 10S
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CAT mMMRC
Variaveis C.Correlagdo (1) p-valor C.Correlagdo (1) p-valor
VEF1 (L/min) -0,450 0,001* -0,497 <0,001*
R5 (Hz) 0,342 0,014* 0,353 0,011*
R5 - R20 (H2) 0,412 0,003* 0,453 0,001*
X5 (Hz) 0,457 0,001* 0,467 0,001*
Fres (Hz) 0,435 0,001* 0,479 < 0,001*

r!: coeficiente de correlagio de Pearson

r?: coeficiente de correlagdo de Spearman

* estatisticamente significante (p<0,05)

VEF1= Volume forgado no primeiro minuto, MMRC= Escala de dispneia modificada do Medical Research Council, CAT= Copd Assessment
Test,R5Hz= resisténcia total, R20Hz= resisténcia central, R5-R20Hz=Resisténcia dependente da frequéncia, X5Hz=reatancia a baixas

frequéncias , Fres= frequéncia de ressonancia.

r=-0497 (p <0,001)
MRC =284 -0,858 * VEF1 PRE

T
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Figura 1. Correlages do mMMRC com o VEF1™" (A), X5Hz(B) e R5-R20Hz(C);
Correlacdes do CAT com o VEF1? (D), X5HZ (E) e R5-R20Hz(F)

rt: coeficiente de correlagio de Spearman; r2: coeficiente de correlagdo de Pearson
VEF1= Volume forgado no primeiro minuto, CAT= Copd Assessment Test, mMMRC= Escala de dispneia modificada do Medical Research
Council,R5Hz= resisténcia total, R20Hz= resisténcia central, R5-R20Hz=Resisténcia dependente da frequéncia, X5Hz=reatancia a baixas

frequéncias , Fres= frequéncia de ressonancia.

Discussao



ééé UNIVERSIDADE
@ FEDERAL
P
== DE PERNAMBUCO 58

NoOs demonstramos neste trabalho que as medidas de funcdo pulmonar periféricas
obtidas através do 10S (Fres, X5 e R5-R20) foram correlacionadas com os valores do CAT e
da escala do mMRC e com os parametros da espirometria. Devido a heterogeneidade das
alteracdes fisiopatoldgicas da DPOC, nenhum unico parametro fisioldgico é capaz de captar
todas as caracteristicas desta patologia, sendo assim o conceito de avaliacdo multidimensional
é preconizado, sendo os desfechos centrados no paciente (dispneia e qualidade de vida)
extremamente importantes na avaliacdo destes pacientes'®. A obstrucdo progressiva das
pequenas vias aereas, sitio principal das alteracdes fisiopatoldgicas da DPOC, leva a um
crescente aprisionamento aéreo, resultando na hiperinsuflagio pulmonar®. Em pacientes com
DPOC considera-se a hiperinsuflagdo, que consiste no aumento dos volumes pulmonares acima
dos valores de repouso devido ao aprisionamento aéreo, 0 mecanismo principal da dispneia,
mais que a obstrucdo ao fluxo aéreo evidenciada pela espirometria, e a dispneia como 0 maior
determinante da qualidade de vida relacionada a satide®.

O I0S ¢é de fécil realizacdo, ndo invasivo, requerendo apenas discreta cooperacdo dos
pacientes, sendo considerado uma ferramenta promissora na avaliacdo das anormalidades das
pequenas vias aéreas em pacientes com doencas obstrutivas, sendo complementar a
espirometria®. A facilidade de execucio deste exame, é especialmente (til em pacientes com
DPOC que na grande maioria séo idosos. Neste estudo, ainda assim, 4 (7,2%) dos pacientes nao
conseguiram realiza-lo adequadamente.

Nossos achados de presenca de correlacdo entre as variaveis do 10S e as medidas de
desfecho, estdo em desacordo com o trabalho de Anderson e Lipworth® publicado
recentemente. Nesta publicacdo eles ndo acharam nenhuma correlagdo significante entre
qualquer parametro do 10S e a dispneia avaliada pelo MRC. Entretanto, a populagdo de
pacientes estudada por estes autores apresentava um valor médio de VEF1 de 53,8% do valor
previsto enquanto que nossa populagdo apresentava valor médio de 37,35%, 0 que evidencia
populacbes com diferencas importantes quanto a gravidade da classificacdo espirométrica,
sendo 0s nossos pacientes bem mais graves o que poderia influenciar os resultados. Por outro
lado, Haruna et al. em outra publicagdo onde também foram avaliadas as correlagdes entre o
VEF1, pardmetros de 10S, com o0 SGRQ e a escala do MRC, verificaram haver correlacdo
entre funcao pulmonar periférica e desfechos centrados no pacientes , sendo que 0s parametros
do 10S explicaram de forma mais consistente as variagdes dos desfechos de qualidade de vida

e sintomas que o VEF1@2, Os pacientes desse estudo também apresentavam classificaco
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funcional, ainda mais leve que a o do trabalho anterior, com um VEF1% do predito de 58,8%
e uma menor média de escala de sintomas (MRC, média =1,0).

A correlagdo negativa entre valores de VEF1 com sintomas e qualidade de vida em
nossos resultados foi um achado ndo esperado diante das varias evidéncias na literatura de
dissociacio destas variaveis’?%, Entretanto, esta correlagio também foi verificada por Mahut
et al, que estudaram um grupo de pacientes com doenga moderada a grave e observaram
correlacdo entre R5-R20Hz, o VEF1 e a dispneia medida pelo MRC®?3. Se o 10S teria
realmente, uma maior associacdo com sintomas e se essa associacdo depende do estagio da
doenca ndo é ainda definido com base na literatura, sendo necessarios estudos com um ndmero
maior de pacientes.

Nos confirmamos prévios achados, de correlacdo do VEF1 com os parametros do 10S
(X5, Fres e R5-R20Hz)®?+2%). O FEF 25-75% que tem sido considerado como o parametro mais
popular da disfuncdo de pequenas vias aéreas apresentou boa correlacdo com 0 R5-R20Hz
(r=0,58 p<0,005), estando em contraste com outras publica¢bes que tem falhado em encontrar
associacdo entre o FEF25-75% e outros indices de aprisionamento aéreo e entre 0 FEF25-75%
e alteracBes patoldgicas das pequenas vias?’?®. Entretanto outras publicacdes tem evidenciado
associacdo do FEF25-75% com parametros da oscilometria (R5-R20Hz) que reflete disfuncéo
de pequenas vias aéreas®® e com éareas de aprisionamento aéreo evidenciadas pela
tomografia®®, sendo este assunto ainda controverso.

Como limitacdes deste estudo encontramos, que ndo existem para o 10S valores de
normalidade previstos para a populacao brasileira, os dados obtidos em adultos sdo comparados
aos valores de referéncia obtidos para a populacdo europeia que ndo sao bem estabelecidos,
pois sdo derivados de estudos com pequeno nimero de pacientes®. Ha a necessidade de
realizacdo de grandes estudos, em uma ampla faixa etaria para validagdo de valores de
referéncia nacionais e internacionais. Outra limitacdo encontrada foi o pequeno nimero de
pacientes incluidos.

Em conclusdo, nosso estudo identificou que as medidas da funcdo pulmonar periférica
realizadas através do 10S apresentaram significante correlagdo com os parametros da
espirometria, com a dispneia e com o status de salide em pacientes com DPOC. Noés acreditamos
que a oscilometria possa se tornar uma ferramenta com muito potencial para ser usada junto
aespirometria nestes pacientes, podendo nos ajudar no melhor entendimento das interrelaces

entre o quadro clinico e as alteracdes fisiopatoldgicas desta doenca.
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5. CONCLUSOES

O 10S é uma nova técnica de funcdo pulmonar , ainda ndo muito difundida, de
' ' facil realizacdo, que avalia a mecanica pulmonar de forma mais detalhada que a
espirometria, nos dando informac6es sobre as pequenas vias aéreas que é o sitio principal do
processo inflamatério na DPOC. As medidas do IOS neste presente estudo apresentam
significante correlagdo com as medidas de qualidade de vida e de dispneia em pacientes com

DPOC, podendo ser uma ferramenta muito Util neste grupo de pacientes.
Dessa forma recomendamos que a técnica de oscilometria de impulso seja utilizada
como técnica adicional a espirometria em pacientes com DPOC , nos fornecendo informacdes
mais detalhadas da mecénica respiratoria , do acometimento de pequenas vias aéreas e da

resposta ao tratamento.
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a APENDICE A - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
VIRTUS IMPAVIpa
vV VoY

Correlacéo entre dispneia, qualidade de vida, espirometria e oscilometria de impulso em
pacientes com DPOC estavel

Nome do paciente: No

Vocé estad sendo convidado a participar de uma pesquisa para estudar alguns exames usados
comumente na avaliacdo de sua doenca, a DPOC (Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica —
enfisema e bronquite crénica ) e como eles se comportam durante o seu tratamento. Vocé foi
encaminhado pelo seu médico assistente que sabe como este estudo serd realizado e ele
considerou que vocé pode fazer parte deste estudo. Os achados deste estudo serdo informados
ao seu médico e o ajudardo a cuidar melhor de vocé de sua doenca respiratoria.

Se vocé consentir em participar devera assinar o termo de consentimento livre e esclarecido

depois de ler e compreender todas as etapas da pesquisa. Se tiver ddvidas pergunte ao médico

que ele ira Ihe explicar até que vocé tenha compreendido o que sera feito.

Seréo realizados os seguintes procedimentos:

1. Sera Obtida uma historia clinica em que serdo feitas perguntas sobre sua doenca e o que
voceé sente e sobre seu habito de fumar;

2. Vocé respondera al questionario (grupo de perguntas) sobre sua doenca e sobre sua
qualidade de vida;

3. Fard um exame chamado “Oscilometria de impulso”. Nele vocé ira respirar normalmente
em um aparelho médico através de um bocal estéril, sem esfor¢o, durante 30 segundos, esta
manobra podera ser repetida até 8 vezes e sera realizada antes e depois de vocé receber um
remédio por aerossol (bombinha).;

4. Fardum exame chamado espirometria, no qual vocé soprara em um aparelho médico através
de um bocal estéril o mais forte e 0 mais completamente possivel, esta manobra podera ser
repetida por até 8 vezes e sera realizada antes e depois de vocé receber um remédio por
aerossol (bombinha).

Este estudo apenas quer avaliar se novos exames propostos para acompanhamento do seu

tratamento, realmente sdo bons para esse fim e se eles sdo mais correlacionados com 0s

sintomas de sua doenga. Nenhum novo medicamento ou nova forma de tratamento sera testado.

Os remédios que serdo usados sdo 0s que comumente sdo usados para o tratamento de sua

doenca e que sdo aprovados pelo 6rgdo do Governo responsavel por esta aprovacdo (ANVISA).

Vocé continuara sendo acompanhado pelo seu médico durante e depois do estudo e continuara

a receber seus medicamentos através da Secretaria Estadual de Salude (Programa de Assisténcia

Farmacéutica Especializada), como ja vinha fazendo antes.

Vocé pode se recusar a participar sem que isso acarrete nenhum tipo de restricdo ao seu

atendimento ou de tratamento diferente no servico de salde. Todas as informacBes séo
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confidenciais e ndo serdo divulgadas e nem tornadas publicas. Seu nome néo sera divulgado em
nenhuma hipotese.

Se vocé tiver davidas durante o estudo sobre a pesquisa ou seus direitos como participante da
pesquisa, poderd perguntar a pesquisadora, Dra. Alina Farias Franca de Oliveira, no
ambulatorio de pneumologia do Hospital Otavio de Freitas, ou telefonar para o numero
: 0xx8191464515 ). Se quiser pode também consultar o Comité de Etica em Pesquisa em seres
Humanos do Hospital Otavio de Freitas, fone :0XX81 3182 8578.

N&o esta previsto nenhum pagamento pela sua participacdo nesta pesquisa

Declaro que li o texto acima ou ele foi lido para mim e compreendi qual sera minha participagdo
nesta pesquisa. Minhas perguntas foram respondidas e autorizo minha participagdo neste
estudo. Recebi uma copia deste formulério de consentimento.

Nome do paciente:
Assinatura: data: /[ [/

Nome do investigador:
Assinatura: data:_ / [/

Nome das testemunhas:
1_
2-

Assinatura das testemunhas:
1- data: [/ [
2- data: [/ [
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ANEXOS

ANEXO 1 - Escala mMRC (Medical Research Council):
(0) Néao tenho falta de ar, exceto com exercicios intensos.
(1) Tenho falta de ar quando apresso meu passo, ou subo escadas ou ladeira.
(2) Preciso parar algumas vezes quando ando no meu passo, ou ando mais
devagar que meus amigos da minha idade.
(3) Preciso parar muitas vezes devido a falta de ar quando ando no plano.
(4) Sinto tanta falta de ar, que néo saio de casa ou quando tomo banho

sozinho, a0 me vestir.
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ANEXO 2 - Questionario de Avaliacdo da Qualidade de Vida CAT (Copd Assessment Test)

Nome:

Como esta a sua DPOC (Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica)? Faca o Teste de Avaliacdo da
DPOC (COPD Assessment Test™— CAT)

Data :

CAT

Este questionario ira ajuda-lo e ao seu profissional de sadde a medir o impacto que a DPOC
(Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica) causa no seu bem estar e no seu dia a dia. As suas respostas e a
pontuagdo do teste podem ser utilizadas por vocé e pelo seu profissional de sadde para ajudar a melhorar o

controle da sua DPOC e a obter o maximo beneficio do tratamento.
Para cada um dos itens a seguir, assinale com um (X) o quadrado que melhor o descreve presentemente. Certifique-

se de selecionar apenas uma resposta para cada pergunta.

Por exemplo: Estou muito feliz | 0| 1| 2| 3| 4| 5| Estou muito triste

COPD Assessment Tes!

PONTUAGAO

Nunca tenho tosse

N&o tenho nenhum catarro
(secrecao) no peito

N&o sinto nenhuma pressao
no peito

Nao sinto falta de ar quando
subo uma ladeira ou um
andar de escada

N&o sinto nenhuma limitagédo
nas minhas atividades em
casa

Sinto-me confiante para sair

de casa, apesar da minha
doenca pulmonar

Durmo profundamente

Tenho muita energia
(disposicao)

Tenho tosse o tempo todo

O meu peito esta cheio de
catarro (secrecao)

Sinto uma grande pressao
no peito

Sinto bastante falta de ar
quando subo uma ladeira ou
um andar de escada

Sinto-me muito limitado nas
minhas atividades em casa

N&o me sinto nada confiante
para sair de casa, por causa
da minha doenca pulmonar

N&o durmo profundamente
devido & minha doenca
pulmonar

N&o tenho nenhuma energia
(disposicao)

[]

[]

[]

[]

PONTUACAO TOTAL

-0 O O O
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ANEXO 3 — Aprovacio do Comité de Etica em Pesquisa

HOSPITALOTAVIODE . Platboforma
FREITAS/ SES %nﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: CORRELAGAC ENTRE OS5 PARAMETROS DA ESPIROMETRIA, DA
OSCILOMETRIA DE IMPULSO E SINTOMAS EM PACIENTES COM DPOC

Pesquisador: ALINA FARIAS FRANCA DE OLIVEIRA

Aroa Tematica:

Versao: 1

CAAE: 13226713.2.0000.5200

Instituicio Proponente: SECRETARIA DE SAUDE (HOSPITAL OTAVIC DE FREITAS - Recifie)

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 200.532
Data da Relatoria: 20/02/2013

Apresentacio do Projeto:

CORRELAGAD ENTRE OS PARAMETROS DA ESPIROMETRIA, DA OSCILOMETRIA DE IMPULSO E
SINTOMAS EM

PACIENTES COM DPOC

Objetive da Pesquisa:

Corralacionar os parametros obfidos através da Oscilometria de Impulso com aqueles da espirometria em
pacientas portadores de DPOC estavel em tratamento.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

(= exames de espiromatria @ Oscllometria de Impulso sao utilizados de forma regular no laboratdrio de
fungdo pulmonar do HORWPE para avaliagdo de pacientes com DPOC, bem como o questiondrio de
avaliagdo da qualidade de vida. Espedficamenta, na espirometria os pacientes poderdo referir dispneia
devido ao esforgo necessario para realizar comefameanta o exame de acordo com as direfrizes nacionais e
internacionais. O exame sora realizado por técnico habilitado e o paciente podera intarompar e dasejar.

Comentérios e Consideragbes sobre a Pesquisa:

(s dados obtidos a partir desta pesquisa poderao ser utilizados para melhor avaliar a rosposta de pacienios
com DPOC e a escolher o critério de avaliagdo mais adequado. Para o paciente, individualmenta, os
resultados obtidos poderdo ajudar a melhorar seu tratamento. Todos os

Enderego:  Aus Aprigio Guimargas /N
Bairmo:  Tapld CEP: 50.920-540

UF: PE Municiplo: RECIFE

Telefone: (B13)182—8576 Fax (B13)182-8832 E-mall: caphohilyahoo com.be
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ANEXO 4 — Instrucdes dos autores da Revista Jornal Brasileiro de Pneumologia

INSTRUCOES AOS AUTORES

O Jornal Brasileiro de Pneumologia (J Bras Pneumol) ISSN-1806-3713, publicado bimestralmente, é érgéo
oficial da Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia destinado a publicacdo de trabalhos cientificos
referentes a Pneumologia e areas correlatas.

Todos os manuscritos, ap6s aprovacdo pelo Conselho Editorial serdo avaliados por revisores qualificados, sendo
0 anonimato garantido em todo o processo de julgamento.

Os artigos que ndo apresentarem merito, que contenham erros significativos de metodologia, ou ndo se
enquadrem na politica editorial da revista, serdo rejeitados diretamente pelo Conselho Editorial, ndo cabendo
recurso. Os artigos podem ser escritos em portugués, espanhol ou inglés. Na versdo eletrénica do Jornal
(www.jornaldepneumologia.com.br, ISSN-1806-3756) todos os artigos serdo disponibilizados tanto numa versao
em lingua latina como tambeém em inglés. A impressdo de figuras coloridas é opcional e os custos relativos a
esse processo serdo transferidos aos autores. Favor entrar em contato com a secretaria do Jornal por email ou
telefone, para esclarecimentos adicionais.

O Jornal Brasileiro de Pneumologia apdia as politicas para registro de ensaios clinicos da Organizacdo Mundial
da Saude (OMS) e do International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE), reconhecendo a importancia
dessas iniciativas para o registro e divulgacdo internacional de informag8es sobre estudos clinicos em acesso
aberto. Sendo assim, somente serdo aceitos para publicagdo, a partir de 2007, os artigos de pesquisas clinicas que
tenham recebido um nimero de identificacdo em um dos Registros de Ensaios Clinicos validados pelos critérios
estabelecidos pela OMS e ICMJE, cujos enderecos estdo disponiveis no site do ICMJE. O nimero de
identificacdo deverd ser registrado ao final do resumo.

Dentro desse contexto, o Jornal Brasileiro de Pneumologia adota a definigdo de ensaio clinico preconizada pela
OMS, que pode ser assim resumida: "qualquer pesquisa que prospectivamente designe seres humanos para uma
ou mais intervengdes visando avaliar seus efeitos em desfechos relacionados a sadde. As intervengdes incluem
drogas, células e outros produtos bioldgicos, procedimentos cirurgicos, radiolégicos, dispositivos, terapias
comportamentais, mudangas de processos de cuidados, cuidados preventivos, etc".

CRITERIOS DE AUTORIA

A inclusdo de um autor em um manuscrito encaminhado para publicacdo s6 é justificada se ele contribuiu
significativamente, do ponto de vista intelectual, para a sua realiza¢do. Fica implicito que o autor participou em
pelo menos uma das seguintes fases: 1) concepcao e planejamento do trabalho, bem como da interpretacdo das
evidéncias; 2) redacdo e/ou revisdo das versdes preliminares e definitiva; e 3) aprovou a verséo final.

A simples coleta e catalogacdo de dados ndo constituem critérios para autoria. Igualmente, ndo devem ser
considerados autores, auxiliares técnicos que fazem a rotina, médicos que encaminham pacientes ou interpretam
exames de rotina e chefes de servigos ou departamentos, ndo diretamente envolvidos na pesquisa. A essas
pessoas podera ser feito agradecimento especial.

Os conceitos contidos nos manuscritos sao de responsabilidade exclusiva dos autores.

Com excecdo de trabalhos considerados de excepcional complexidade, a revista considera 6 0 nimero maximo
aceitavel de autores. No caso de maior nimero de autores, enviar carta a Secretaria do Jornal descrevendo a
participacdo de cada um no trabalho.

APRESENTACAO E SUBMISSAO DOS MANUSCRITOS

Os manuscritos deverdo ser obrigatoriamente encaminhados via eletronica a partir da propria home-page do
Jornal. As instrugdes e o processo de submissao estdo disponiveis no endereco
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www.jornaldepneumologia.com.br/sgp.

Ainda que os manuscritos sejam submetidos eletronicamente, deveréo ser enviadas pelo correio Carta de
Transferéncia de Copyright e Declaracdo de Conflitos de Interesses, assinadas por todos os autores, conforme
modelo disponivel no endereco www.jornaldepneumologia.com.br.

Pede-se aos autores que sigam rigorosamente as normas editoriais da revista, particularmente no tocante ao
nimero maximo de palavras, tabelas e figuras permitidas, bem como as regras para confec¢éo das referéncias
bibliograficas. A nao observancia das instrugdes redatoriais implicara na devolucdo do manuscrito pela
Secretaria da revista para que os autores facam as corre¢des pertinentes antes de submeté-lo aos revisores.

Instrugdes especiais se aplicam para a confecgéo de Suplementos Especiais e Diretrizes e devem ser consultadas
pelos autores antes da confeccdo desses documentos na homepage do jornal.

A revista reserva o direito de efetuar nos artigos aceitos adaptacgdes de estilo, gramaticais e outras.

Com excecdo das unidades de medidas, siglas e abreviaturas devem ser evitadas ao maximo, devendo ser
utilizadas apenas para termos consagrados. Estes termos estdo definidos na Lista de Abreviaturas e Acrdnimos
aceitos sem definicdo. Clique aqui (Lista de Abreviaturas e Siglas). Quanto a outras abreviaturas, sempre defini-
las na primeira vez em que forem citadas, por exemplo: proteina C reativa (PCR). Ap6s a definicdo da
abreviatura, o termo completo ndo devera ser mais utilizado. Com exceg¢do das abreviaturas aceitas sem
definico, elas ndo devem ser utilizadas nos titulos e evitadas no resumo dos manuscritos se possivel. Ao longo
do texto igualmente evitar a mencdo ao nome de autores, dando-se sempre preferéncia as citacbes numéricas
apenas.

Quando os autores mencionarem qualquer substancia ou equipamento incomum, deverdo incluir o
modelo/nimero do catalogo, o nome da fabricante, a cidade e o pais, por exemplo:
"... esteira ergométrica (modelo ESD-01; FUNBEC, Séao Paulo, Brasil)..."

No caso de produtos provenientes dos EUA e Canada, o nome do estado ou provincia também devera ser citado;
por exemplo:
"...tTG de figado de porco da Guiné (T5398; Sigma, St. Louis, MO, EUA) ..."

PREPARO DO MANUSCRITO

A pagina de identificagdo deve conter o titulo do trabalho, em portugués e inglés, nome completo e titulagdo dos
autores, instituicdes a que pertencem, endereco completo, inclusive telefone, fax e e-mail do autor principal, e
nome do 6rgao financiador da pesquisa, se houver.

Resumo: Deve conter informagdes facilmente compreendidas, sem necessidade de recorrer-se ao texto, ndo
excedendo 250 palavras. Deve ser feito na forma estruturada com: Objetivo, Métodos, Resultados e Conclusdes.
Quando tratar-se de artigos de Revisdo e Relatos de Casos 0 Resumo ndo deve ser estruturado. Para
Comunicacgdes Breves ndo deve ser estruturado nem exceder 100 palavras.

Abstract: Uma versdo em lingua inglesa, correspondente ao conteldo do Resumo deve ser fornecida.

Descritores e Keywords: Deve ser fornecido de trés a seis termos em portugués e inglés, que definam o assunto
do trabalho. Devem ser, obrigatoriamente, baseados nos DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude), publicados
pela Bireme e disponiveis no endereco eletrdnico: http://decs.bvs.br, enquanto os keywords em inglés devem ser
baseados nos MeSH (Medical Subject Headings) da National Library of Medicine, disponiveis no endere¢o
eletrdnico www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html.

Texto:
Artigos originais: O texto deve ter entre 2000 e 3000 palavras, excluindo referéncias e tabelas.
Deve conter no maximo 5 tabelas e/ou figuras. O nimero de referéncias bibliogréaficas ndo deve exceder 30. A

sua estrutura deve conter as seguintes partes: Introdugdo, Métodos, Resultados, Discussao, Agradecimentos e
Referéncias. A secdo Métodos devera conter mencgdo a aprovagao do estudo pelo Comité de Etica em Pesquisa
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em Seres Humanos, ou pelo Comité de Etica em Pesquisa em Animais, ligados a Instituicio onde o projeto foi
desenvolvido. Nessa secdo também deve haver descricao da analise estatistica empregada, com as respectivas
referéncias bibliograficas. Ainda que a inclusdo de subtitulos no manuscrito seja aceitavel, o seu uso nao deve
ser excessivo e deve ficar limitado as sessdes Métodos e Resultados somente.

Revisbes e Atualizacdes: Serdo realizadas a convite do Conselho Editorial que, excepcionalmente, também
poderé aceitar trabalhos que considerar de grande interesse. O texto ndo deve ultrapassar 5000 palavras,
excluindo referéncias e tabelas. O nimero total de ilustracdes e tabelas ndo deve ser superior a 8. O nimero de
referéncias bibliograficas deve se limitar a 60.

Ensaios pictoricos: Serdo igualmente realizados a convite, ou apds consulta dos autores ao Conselho Editorial.
O texto nao deve ultrapassar 3000 palavras, excluidas referéncias e tabelas. O nimero total de ilustragdes e
tabelas ndo deve ser superior a 12 e as referéncias bibliograficas ndo devem exceder 30.

Relatos de Casos: O texto ndo deve ultrapassar 1500 palavras, excluidas as referéncias e figuras. Deve ser
composto por Introdugdo, Relato do Caso, Discussdo e Referéncias. Recomenda-se ndo citar as iniciais do
paciente e datas, sendo mostrados apenas os exames laboratoriais relevantes para o diagnéstico e discussdo. O
ntmero total de ilustracdes e/ou tabelas ndo deve ser superior a 3 e o limite de referéncias bibliogréficas ¢é 20.
Quando o namero de casos apresentados exceder 3, 0 manuscrito sera classificado como uma Série de Casos, e
serdo aplicadas as mesmas regras de um artigo original.

Comunicagdes Breves: O texto ndo deve ultrapassar 1500 palavras, excluindo as referéncias e tabelas. O
namero total de tabelas e/ou figuras ndo deve exceder 2 e o de referéncias bibliograficas 20. O texto devera ser
confeccionado de forma corrida.

Cartas ao Editor: Devem ser redigidas de forma sucinta, ndo ultrapassando 800 palavras e ndo relacionando
mais do que 6 referéncias bibliograficas. Serdo consideradas para publicagéo contribuicdes originais,
comentarios e sugestOes relacionadas a matéria anteriormente publicada, ou a algum tema médico relevante.

Tabelas e Figuras: Tabelas e graficos devem ser apresentados em preto e branco, com legendas e respectivas
numeragOes impressas ao pé de cada ilustracdo. As tabelas e figuras devem ser enviadas no seu arquivo digital
original, as tabelas preferencialmente em arquivos Microsoft Word e as figuras em arquivos Microsoft Excel,
Tiff ou JPG. Fotografias de exames, procedimentos cirirgicos e bidpsias onde foram utilizadas coloracfes e
técnicas especiais serdo consideradas para impressao colorida, sem custo adicional aos autores. As grandezas,
unidades e simbolos devem obedecer as normas nacionais correspondentes (ABNT: http://www.abnt.org.br).

Legendas: Legendas deverdo acompanhar as respectivas figuras (graficos, fotografias e ilustracdes) e tabelas.
Cada legenda deve ser numerada em algarismos arabicos, correspondendo a suas citagdes no texto. Além disso,
todas as abreviaturas e siglas empregadas nas figuras e tabelas devem ser definidas por extenso abaixo das
mesmas.

Referéncias: Devem ser indicadas apenas as referéncias utilizadas no texto, numeradas com algarismos arabicos
e na ordem em que foram citadas. A apresentacdo deve estar baseada no formato Vancouver Style, atualizado em
outubro de 2004, conforme os exemplos abaixo. Os titulos dos periddicos citados devem ser abreviados de
acordo com o estilo apresentado pela List of Journal Indexed in Index Medicus, da National Library of Medicine
disponibilizados no endereco:_http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/journals/loftext.noprov.html.

Para todas as referéncias, cite todos os autores até seis. Acima desse nimero, cite 0s seis primeiros autores
seguidos da expressdo et al.

Exemplos:

Artigos Originais

1. Neder JA, Nery LE, Castelo A, Andreoni S, Lerario MC, Sachs AC et al. Prediction of metabolic and
cardiopulmonary responses to maximum cycle ergometry: a randomized study. Eur Respir J. 1999;14(6):1204-
13.

Resumos
2. Singer M, Lefort J, Lapa e Silva JR, Vargaftig BB. Failure of granulocyte depletion to suppress mucin
production in a murine model of allergy [abstract]. Am J Respir Crit Care Med. 2000;161:A863.



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/journals/loftext.noprov.html

ééé UNIVERSIDADE
@ FEDERAL
P
== DE PERNAMBUCO 81

Capitulos de Livros
3. Queluz T, Andres G. Goodpastures syndrome. In: Roitt IM, Delves PJ, editors. Encyclopedia of Immunology.
1st ed. London: Academic Press; 1992. p. 621-3.

Publicacbes Oficiais
4. World Health Organization. Guidelines for surveillance of drug resistance in tuberculosis. WHO/Tb,
1994;178:1-24.

Teses

5. Martinez TY. Impacto da dispnéia e parametros funcionais respiratorios em medidas de qualidade de vida
relacionada a salide de pacientes com fibrose pulmonar idiopatica [thesis]. Sdo Paulo: Universidade Federal de
S&o Paulo; 1998.

Artigos Publicados na Internet

6. Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: the ANA acts in an advisory role. Am J Nurs
[serial on the Internet]. 2002 Jun [cited 2002 Aug 12]; 102(6): [about 3 p.]. Available from:
http://www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm

Homepages/Enderegos Eletrénicos
7. Cancer-Pain.org [homepage on the Internet]. New York: Association of Cancer Online Resources, Inc.;
€2000-01 [updated 2002 May 16; cited 2002 Jul 9]. Available from: http://www.cancer-pain.org/

Outras situacgdes:

Na eventualidade do surgimento de situacGes ndo contempladas por estas Instru¢des Redatoriais, deverdo ser
seguidas as recomendacdes contidas em International Committee of Medical Journal Editors. Uniform
requirements for manuscripts submitted to biomedical journals. Updated October 2004. Disponivel em
http://www.icmje.org/.

Toda correspondéncia para a revista deve ser encaminhada para:

Prof. Dr. Carlos Roberto Ribeiro de Carvalho

Editor-Chefe do Jornal Brasileiro de Pneumologia

SCS Quadra 01, Bloco K, Salas 203/204 - Ed. Denasa. CEP: 70.398-900 - Brasilia - DF
Telefones/Fax: 0xx61-3245-1030, 0xx61-3245-6218

Email do Jornal Brasileiro de Pneumologia:
jpneumo@jornaldepneumologia.com.br (Assistente Editorial Luana Campos)
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