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RESUMO

Objetivos: A intolerancia ao exercicio € uma das queixas mais frequentes de
pacientes com doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) avancada. Nosso
objetivo foi identificar os preditores de resposta ao exercicio e de qualidade de

vida em pacientes com DPOC.

Método: Em um estudo transversal foram incluidos 92 pacientes (64 homens e
28 mulheres), com idades entre 36 e 80 anos (64 + 8 anos), portadores de
DPOC moderada a grave (estadios Il, Ill e IV do GOLD). Foram estudadas as
relagdes entre as variaveis funcionais pulmonares medidas em repouso e a
capacidade de exercicio medida através da distancia caminhada em 6 minutos
(DC e DC por quilograma de peso - DCkg), consumo de oxigénio durante o
exercicio (VO,), presenca de dessaturacdo durante os testes de exercicio
(A saturagdo de oxigénio > 4%) e escores do questiondrio de qualidade de vida
do Saint George Hospital (SGRQ).

Resultados: A DCkg foi superior a DC em todas as correlacfes realizadas.
Idade, IMC, percentual do previsto do VEF;, CPT, DCOc e escore total do
questionario de qualidade de vida do SGRQ explicaram 51,4% da variacao da
DC (p<0,001). Idade, Altura, DCkg, percentual do previsto do VEF;, percentual
do previsto da Cl e percentual do previsto da DCOc explicaram 56,1% da
variagdo do VO, (p: 0,001). O VEF;, e o PFE foram as variaveis que
apresentaram maior diferenca entre 0 grupo que dessaturou € 0 grupo que nao
dessaturou durante o exercicio (p > 0,05). Na qualidade de vida as melhores
correlagBes foram observadas com o dominio atividade: DC e DCkg (r: -0,41; p:
0,001), dispnéia no exercicio (r: 0,607; p <0,001), CI (r: -0,428; p <0,001) e PFE
(r: -0,438; p <0,001).

Conclusédo: Foi possivel demonstrar associa¢gfes importantes entre variaveis
funcionais pulmonares em repouso e o desempenho no exercicio, porém,
outros fatores limitantes do exercicio em pacientes com DPOC, permanecem a

ser explicados.



ABSTRACT

Objectives: Exercise intolerance is one of the major complains of patients with
advanced Chronic Obstructive Respiratory Disease (COPD). The aim of this study
was to determine predictors of exercise capacity and health related quality of life in
patients with COPD.

Subjects and Methods: In a transversal study, ninety two patients (64 men and
28 women), 36 to 80 years old (64 + 8 years), with moderate to severe COPD
(GOLD stages Il and Ill) were enrolled. Associations among resting pulmonary
function values, exercise capacity measured by 6 minute walked distance (WD and
WD per weight - WDKg) and peak oxygen consume (VO;max), exercise
desaturation (A > 4%) and Saint George Respiratory Questionnaire scores (SGRQ)

were studied.

Results: The DCkg was superior to DC in all significant associations. Age, body
mass index, percentage of predicted of forced expiratory volume in first second
(FEV1 % predicted), total lung capacity, diffusion capacity of lung for carbon
monoxide (DLCO), and the total score of SGRQ explained 51,4% of the variation
in WD (p<0.001). Age, height, WDKg, FEV; % predicted, inspiratory capacity %
predicted, DLCO % predicted, and total score of SGRQ explained 56,1% of
variation in VO, (p: 0.001). There was a difference in FEV; and expiratory peak
flow (p < 0,05) when compared the group with desaturation and the group without
desaturation during exercise. With regard to SGRQ, better associations were
observed with activity domain: WD and WDKg (r: -0,41; p: 0,001), exercise
dyspnea (r: 0,607; p <0,001), inspiratory capacity (r: -0,428; p <0,001) and
expiratory peak flow (r: -0,438; p <0,001).

Conclusions: There were significant associations between resting pulmonary
function values and exercise response, but another features of exercise limitation

in patients with COPD remains to be explained.



ABREVIATURAS UTILIZADAS

ATS: American Thoracic Society

Ativ: Dominio atividade do questionario de qualidade de vida (SGRQ)
BD: Broncodilatador

Cl: Capacidade inspiratoria

CO: Monoxido de carbono

CO,: Di6xido de carbono

CPT: Capacidade pulmonar total

CRF: Capacidade residual funcional

CVF: Capacidade vital forcada

DC: Distancia caminhada

DCKg: Distancia caminhada por quilograma de peso

DCO: Difusao pulmonar medida pelo monoxido de carbono

DCOc: DCO corrigida pela hemoglobina

DD: Dessaturacdo em ambos 0s testes de exercicio

DND: Dessaturagdo apenas no teste da caminhada

DPOC: Doenga pulmonar obstrutiva cronica

FC: Freqgiiéncia cardiaca

FEFso : Fluxo expiratorio a 50% da curva fluxo-volume

FEF,s.75: Fluxo expiratorio médio entre 25 e 75% da curva fluxo-volume
FEFs: Fluxo expiratorio a 75% da curva fluxo-volume

FR: FreqUéncia respiratoria

GOLD: Global Initiative for chronic obstructive lung disease

HCPA: Hospital de clinicas de Porto Alegre

HD: Hiperinsuflagdo dinamica

IMC: indice de massa corporal

IT: indice tabagico

Impac: Dominio impacto do questionario de qualidade de vida (SGRQ)
MMRC: Escala de dispnéia do Medical Research Council modificada

NN: Auséncia de dessaturacéo



O,: Oxigénio

PFE: Pico de fluxo expiratorio

QVT: Escore total do questionario de qualidade de vida

R: Relag&o entre o consumo de oxigénio e a eliminacdo de dioxido de carbono
ResVent: Reserva ventilatoria

SatO,: Quantidade de oxigénio ligada a hemoglobina

SBPT: Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia

SGRQ: Questionario de qualidade de vida do Hospital Saint George
Sint: Dominio sintomas do questionario de qualidade de vida (SGRQ)
TC6M: Teste da caminhada de 6 minutos

TECP: Teste de exercicio cardiopulmonar

VE: Volume de ar exalado por minuto

VEF;: Volume expiratério forcado no 1° segundo

VCO:,: Liberacédo de dioxido de carbono

VEVCO,: Equivalente respiratorio para dioxido de carbono

VEVO,: Equivalente respiratorio para oxigénio

VO,: Consumo de oxigénio

VO,max: Consumo maximo de oxigénio

VR: Volume residual

VRE: Volume de reserva expiratorio

VVM: Ventilacdo voluntaria maxima



1 - INTRODUCAO
1.1. DOENCA PULMONAR OBSTRUTIVA CRONICA

1.1.1. Defini¢c&o

A Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC) € uma enfermidade
respiratéria prevenivel que se caracteriza pela presenca de obstrugao crénica ao
fluxo aéreo, que nao é totalmente reversivel. A limitagdo do fluxo aéreo é
geralmente progressiva e esta associada a uma resposta inflamatéria dos pulmdes
a inalagcdo de particulas ou gases toxicos. (ATS Statement of COPD, 1995;
Diretrizes SBPT para DPOC, 2004; ATS/ERS COPD Standards, 2004;
GOLD, 2005).

O processo inflamatdrio cronico caracteristico da DPOC pode resultar em
alteragcbes nos brénquios (bronquite crénica), bronquiolos (bronquiolite obstrutiva)
e/ou destruicdo parenquimatosa (enfisema), cujas contribuigdes relativas variam
de individuo para individuo, determinando os sintomas apresentados e, embora
comprometa primariamente os pulmbées, a DPOC também pode apresentar
importante comprometimento sistémico (ATS Statement of COPD, 1995; Wouters,
2002; Diretrizes SBPT para DPOC, 2004; ATS/ERS COPD Standards, 2004; Celli
et alii, 2004; GOLD, 2005).

1.1.2. Epidemiologia

A DPOC é uma importante causa de mortalidade e morbidade crénica em
todo o mundo, no entanto, ainda ndo se conhece sua real prevaléncia em nosso
meio. Dados do Estudo PLATINO realizado pela Associagao Latino-Americana de
Torax (ALAT), em 5.315 individuos com mais de 40 anos, em cinco grandes
cidades da América Latina (Caracas, Cidade do México, Montevidéu, Santiago do

Chile e Sao Paulo) utilizando como critério apenas a relagdo entre o volume



expiratério forcado no 1° segundo e a capacidade vital forgada (VEF{/CVF) menor
que 0,70 demonstraram uma prevaléncia variavel de 7,8% na Cidade do México a
19,7% em Montevidéu, sendo mais comum em homens, idosos, com baixo indice
de escolaridade, baixo indice de massa corporal (IMC) e maior exposi¢do ao

tabaco (Menezes, Pérez-Padilla et alii, 2005).

Na cidade de S&o Paulo, a prevaléncia variou de 6 a 15,8% conforme o
critério de diagnéstico, respectivamente relacdo VEF/CVF menor que 0,70 e VEF
inferior a 80% do previsto ou apenas relagdo VEF{/CVF menor que 0,70.
(Menezes, Jardim et alii, 2005). Menezes et alii, em um estudo realizado em
Pelotas (RS) com 1.046 individuos entre 40 e 69 anos, utilizando diversos critérios
diagnosticos encontrou uma prevaléncia variando de 7,3 a 15,2%, este ultimo

quando utilizada apenas a relagao VEF+/CVF menor que 0,70 (2004).

Atualmente, a doenga é considerada a quarta principal causa de morte no
mundo todo, e no Brasil vem ocupando da quarta a sétima posicdo entre as
principais causas de morte nos ultimos anos (Diretrizes SBPT para DPOC, 2004;
ATS/ERS COPD Standards, 2004; GOLD, 2005).

O impacto econémico e social da DPOC também é substancial. Nos paises
em desenvolvimento, além dos altos custos diretos em virtude do tratamento
meédico, os custos indiretos por perda de emprego e de produtividade podem ser
ainda mais importantes (GOLD, 2005).

O consumo de tabaco ainda é a principal causa de DPOC. Nos dados do
estudo PLATINO a fragdo estimada de etiologia atribuivel ao tabagismo vigente
variou de 17,9 a 26,2% conforme o critério diagnostico, respectivamente apenas
relacdo VEF/CVF menor que 0,70 ou relacdo VEF/CVF menor que 0,70 e VEF;,
inferior a 80% do previsto (Menezes, Jardim et alii, 2005). Portanto, uma reducgéo
no consumo de tabaco resultaria em uma diminuicdo na prevaléncia de DPOC,
assim como de outras doengas relacionadas ao tabagismo (Menezes, Jardim et
alii, 2005; GOLD, 2005).



O cigarro é, atualmente, a segunda principal causa de morte em todo o
mundo, sendo responsavel por cerca de 5 milhdes de mortes ao ano (Diretrizes
SBPT para Tabagismo, 2004). Contudo, o tabagismo n&o € a unica causa de

DPOC, e pode nao ser a causa principal em algumas partes do mundo.

E importante ressaltar, no entanto, que apenas 15-20% dos fumantes
desenvolvem DPOC clinicamente significativa, o que sugere que fatores adicionais
estdo envolvidos na determinagdo da susceptibilidade de cada individuo (GOLD,
2002; ATS/ERS COPD Standards, 2004).

1.1.3. Diagnéstico e Estadiamento

Os principais sintomas da DPOC sao tosse, expectoracdo e dispnéia. A
tosse € o sintoma mais encontrado e pode ser diaria ou intermitente. A dispnéia é
geralmente progressiva, sendo o principal sintoma associado a incapacidade,
reducdo na qualidade de vida e mau prognostico. A presenca de tosse,
expectoragao ou dispnéia em pacientes com historia de exposi¢cao ao tabaco deve
levar a suspeita de DPOC (ATS Statement of COPD, 1995; Diretrizes SBPT para
DPOC, 2004; ATS/ERS COPD Standards, 2004; GOLD, 2005).

A avaliagdo espirométrica com obtencdo de curva expiratoria volume-
tempo é obrigatéria frente a suspeita clinica, preferencialmente em fase estavel da
doencga e deve ser realizada antes e apds o uso de broncodilatador. Uma relagéo
VEF4/CVF abaixo de 0,70 pés-broncodilatador confirma a existéncia de limitacao
do fluxo aéreo que nao é completamente reversivel (Diretrizes SBPT para
DPOC, 2004; ATS/ERS COPD Standards, 2004).

E importante ressaltar, no entanto, que o impacto da DPOC sobre o
paciente ndo depende apenas do grau de limitagcdo ao fluxo aéreo, mas também
da gravidade dos sintomas e das complicagdes da doenga, e € esse impacto que
leva o paciente a consulta, sendo assim, o diagndstico pode ser feito em qualquer
um dos estadios da doenga (GOLD, 2005).



O estadiamento espirométrico (tabela 1) além de orientar as condutas
terapéuticas, demonstrou ser utii em predizer o estado de saude, o
desenvolvimento de exacerbagbes e a mortalidade de pacientes com DPOC
(Diretrizes SBPT para DPOC, 2004; ATS/ERS COPD Standards, 2004;
GOLD, 2005).

Tabela 1: Estadiamento espirométrico da DPOC

Estadio Caracteristicas

0: em risco

Espirometria normal
e Sintomas crénicos (tosse e expectoracao)
I: DPOC Leve e VEF//CVF <70%
e VEF;>80% do previsto
e Com ou sem sintomas crénicos
Il: DPOC e VEF//CVF <70%
Moderada e 50% < VEF <80% do previsto
e Com ou sem sintomas cronicos
[ll: DPOC Grave e VEF//CVF <70%
e 30% < VEF; <50% do previsto
e Com ou sem sintomas crénicos
IV: DPOC Muito e VEF//CVF <70%
Grave e 30% < VEF; <50% do previsto

e Com insuficiéncia respiratoria crénica

1.2. QUALIDADE DE VIDA

A qualidade de vida é atualmente um dos temas centrais de varios estudos
em DPOC. O reconhecimento de que a doenga ndo pode ser curada levou a uma
maior preocupacao com a diminuicao do impacto da doenca na vida do paciente e

a busca de meios de quantificar esse impacto.



Existem questionarios genéricos que buscam quantificar a qualidade de
vida em diversas doengas. Entretanto, questionarios especificos desenvolvidos
para pacientes com DPOC sao mais sensiveis que os questionarios genéricos em
detectar pequenas alteragbes por apresentarem questdes de maior relevancia

nesses pacientes (Jones et alii, 1992; Sousa, Jardim & Jones, 2000).

Na Europa o uso de questionarios de qualidade de vida em conjunto com
medidas de desfecho clinico, tais como VEF; € uma condi¢do para aceitagdo de
ensaios clinicos de novos medicamentos (Jones, 2001). Sendo assim, nos dias de
hoje, qualquer estudo que envolva pacientes com DPOC deve incluir a avaliagéo
da qualidade de vida (Diretrizes SBPT para DPOC, 2004).

1.3. INTOLERANCIA AO EXERCICIO

Pacientes com DPOC geralmente tém Ilimitagdo ao exercicio,
desenvolvendo dispnéia e fadiga precocemente. Estes sintomas sdo os principais
determinantes da diminuicdo do desempenho nas atividades da vida diaria, no
trabalho e consequientemente na qualidade de vida (Diretrizes SBPT para DPOC,
2004).

A intolerdncia ao exercicio, nesses pacientes, € multifatorial, envolvendo
limitagdes ventilatorias, metabdlicas, musculares e psicologicas (Neder & Nery,
2003). Em 2003 Enright e colaboradores, estudando 2.281 individuos com mais de
68 anos portadores de diversas doencas, incluindo DPOC, demonstraram que
fatores como a depressdo e a diminuicdo do estado mental poderiam diminuir

significativamente a distancia caminhada (p< 0,001).

A fraqueza muscular periférica pode reduzir significativamente a capacidade
de exercicio. Gosselink, Troosters & Decramer (1996) encontraram que a redugao
na forca da musculatura respiratéria e periférica, esta diretamente associada com

a distancia caminhada. Entretanto, o consumo de oxigénio (VO,) apresentou



correlacdo apenas com a redugao na forga muscular periférica, provavelmente

devido a adaptagdes posturais.

Essa perda da forgca muscular pode ocorrer por diversos fatores, tais como:
a) desnutrigdo - pacientes com DPOC mesmo com IMC normal ou aumentado (>
25 Kg/m™?) podem ter perda de massa magra, (Engelen et alii, 1994); Bernard e
colaboradores (1998) demonstraram que a redugdo na forga muscular do
quadriceps, proporcional a redugao do seu didmetro; b) sedentarismo - Serres e
colaboradores (1998) demonstraram uma redugdo significativa no tempo de
atividade fisica em pacientes com DPOC comparado com controles, apresentando
uma correlagéo direta (0,57) com o VO, e com o tempo de (0,60) endurance. No
que se refere a musculatura respiratéria, além do que ja foi citado, o estiramento
das fibras musculares provocada pela hiperinsuflagdo durante o exercicio € um
fator adicional na redugédo da forga dessa musculatura (Gosselink, Troosters &
Decramer, 1996).

A redugdo nas trocas gasosas levando a hipoxemia durante o exercicio é
outro fator de redugdo na capacidade de exercicio. Engelen e colaboradores
(1994), em pacientes com difusdo pulmonar medida pelo monoxido de carbono
(DCO) entre 64 e 81% do previsto, demonstraram que a redug¢do na capacidade
de difusao interfere na forgca muscular periférica diminuindo significativamente a
distancia caminhada (DC). Wijkstra e colaboradores demonstraram que a DCO
tem uma correlagdo muito forte (r: 0,78) com a carga maxima tolerada em testes
de endurance. Entretanto, exceto no que se refere a DCO (Owens et alii, 1984,
Mak et alii, 1993; Hadeli et alii, 2001), muito pouco é conhecido sobre a
associagcao das alteragdes funcionais pulmonares em repouso € a hipoxemia

durante o exercicio, expressa como queda na saturagao arterial de oxigénio.

Pacientes com DPOC tem alteracdo da resposta ventilatéria ao exercicio.
Esses pacientes, ja em repouso, ventilam em altos volumes pulmonares e durante
o exercicio apresentam dificuldade em aumentar o volume corrente. Um aumento

adicional do volume corrente levaria a uma diminuicdo da complacéncia pulmonar



com sobrecarga da musculatura respiratoria (O’'Donnel & Webb, 1993). Como a
capacidade pulmonar total (CPT) ndo muda durante o exercicio, 0 mecanismo
compensatorio subsequente é o aumento da frequéncia respiratéria (FR), com
reducéo do tempo expiratério. O tempo expiratdrio curto leva a uma inabilidade em
expirar todo o ar devido a obstru¢ao ao fluxo aéreo, com conseqliente aumento no
volume residual (VR) e capacidade residual funcional (CRF) (Stubbing et alii,
1980). Esse aumento progressivo no volume pulmonar ao final da expiragdo com
consequente reducdo da capacidade inspiratoria foi denominado hiperinsuflagao
dinamica (HD) em contraste com a hiperinsuflagdo estatica do repouso (O’Donnel
& Webb, 1993; Bauerle, Chrusch & Younes, 1998; O’Donnel, Revill e Webb,
2001). A HD esta intimamente relacionada com a sensacao de dispnéia, sendo um

fator de limitagdo ao exercicio (O’'Donnel at alii, 1997).

Belman, Botnick e Shin (1996) demonstraram que o wuso de
broncodilatadores reduz significativamente a sensacao de dispnéia ao final do
exercicio proporcionalmente a redug¢do da HD. Marin e colaboradores (2001)
demonstraram que a hiperinsuflagdo dindmica também ocorre durante o teste da
caminhada de 6 minutos, refletindo essa alteracdo nas atividades diarias. Gelb e
colaboradores (2004) demonstraram que manobras de hiperventilagdo ao dobro
da frequéncia respiratoria basal por 20 segundos também levam a HD. Em uma
analise multivariada, Puente-Maestru e colaboradores (2005) demonstraram que
os fatores independentes de maior correlagdo com a dispnéia no exercicio foram o
volume pulmonar ao final da expiragéo, o pico de fluxo inspiratério e o desconforto

em membros inferiores.

No intuito de quantificar objetivamente a intolerancia ao exercicio na DPOC,
utilizam-se os testes de exercicio, principalmente o teste da caminhada de 6

minutos e o teste de exercicio cardiopulmonar.



1.3.1. Teste da Caminhada de 6 Minutos

O teste da caminhada de 6 minutos (TC6M) é um teste de avaliagao da
tolerdncia ao exercicio que consiste simplesmente em medir a distdncia em
metros que um individuo pode caminhar em um determinado periodo de tempo, no
caso seis minutos. O teste inclui também a avaliacdo da resposta ao exercicio,
através da medida das frequéncias cardiaca e respiratoria, pressao arterial,
saturacdo de O, e quantificacdo da dispnéia e do desconforto nos membros

inferiores através da escala de Borg (1982).

O teste surgiu a partir da adaptagdo do estudo realizado por Cooper em
1968. Este autor encontrou uma correlacdo quase perfeita entre a distancia
percorrida em 12 minutos de caminhada/corrida e o consumo maximo de oxigénio
(r: 0,90). Em 1976, McGavin, Gupta & McHardy adaptaram o teste para pacientes
com DPOC medindo a distancia caminhada em 12 minutos, eles encontraram uma
correlagdo menor (0,52), porém ainda significativa (p<0,01) com o VOa..
Posteriormente, Butland e colaboradores (1982) modificaram o teste para 6
minutos, tendo em vista que, em pacientes idosos nao saudaveis, 12 minutos

poderia ser muito exaustivo

Desde entdo o TC6M tem sido utilizado amplamente na avaliacdo de
doencgas cardiorespiratorias crénicas e diversos estudos tém sido conduzidos com
0 objetivo de aprimorar a técnica e compreender melhor o teste. Varios autores
demonstraram que o encorajamento do paciente sustenta a caminhada a uma
velocidade que produz resposta metabdlica semelhante ao do TECP a partir do 3°

minuto (Trooster et alii, 2002; Casas et alii, 2005).

Knox, Morrison & Muers (1988) demonstraram que a repeticao do teste em
curtos periodos de tempo produz um efeito de aprendizado que pode aumentar
em até 8,5% a distdncia caminhada e esse efeito deveria ser levado em
consideracdo quando o teste é usado para medir resposta a intervencdo. Ainda

com o objetivo de melhor avaliar essa resposta a intervencdo, Redelmeier e



colaboradores (1997) demonstraram que uma variagdo A DC > 54 metros era

necessaria para que o paciente relatasse melhora ou piora clinica.

A utilizacdo de esteiras para a realizacdo do teste motivou a comparagao
dos TC6M realizados em corredor com aqueles realizados em esteira. Stevens e
colaboradores (1999) demonstraram, no entanto, que a distadncia caminhada é

significativamente maior (p:< 0,05) quando o teste é realizado em corredor.

Enright & Sherril (1998) estudando 290 homens e mulheres saudaveis,
entre 40 e 80 anos, estabeleceram a equacgao de predicdo da DC ressaltando que
se deve ter cautela ao usar esses valores em uma populagao diferente, ja que

essa equacao explicou apenas 40% da variagao na DC.

Para minimizar o impacto da massa corporal a ser carregada durante a
caminhada e melhorar os coeficientes de correlagcdo com as provas de funcéo
pulmonar e trocas gasosas, Chuang, Lin & Wasserman (2001) propuseram a
utilizacdo do produto da DC em metros com o peso em quilogramas como medida
do trabalho executado durante o exercicio. Eles encontraram uma forte correlagao
entre a DCkg e o VO3 (r: 0,67 —p:0,0001) enquanto a correlagédo da DC com o VO3

foi mais fraca (r: 0,40).

Com o objetivo de avaliar também as manifestacdes sistémicas da doenca,
Celli e colaboradores (2004) propuseram que a distancia caminhada fosse incluida
como um preditor de mortalidade em pacientes com DPOC. O escore BODE utiliza
o IMC (body mass index em inglés -B), o grau de obstrugdo (O) da via aérea
medido através do VEF4, o grau de dispnéia (D) percebida pelo paciente através
da escala modificada de dispnéia do Medical Research Council (MRC) e a
capacidade de exercicio (E) avaliada através do TC6M. Nesse estudo eles
demonstraram uma diferenga significativa (p: 0,001) na DC entre os pacientes que

morreram e sobreviveram ao longo de dois anos.
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Entretanto apesar da importancia desse teste, apenas em 2002 a American
Thoracic Society (ATS) padronizou a técnica e a interpretacédo do TC6M, tornando-

0 mais efetivo e mais utilizado na pratica clinica.

1.3.2. Teste de Exercicio Cardiopulmonar

O teste de exercicio cardiopulmonar (TECP) € um teste de maior
complexidade que permite a avaliagdo das alteragdes metabdlicas e ventilatérias

que ocorrem durante o exercicio maximo.

Neder & Nery (2003) argumentam que nao existe nenhuma variavel de
repouso, seja ela clinica, funcional, bioquimica, antropométrica ou psicoldgica, que
consiga prever com exatiddo o quéo adequadamente um individuo é capaz de

efetuar uma tarefa fisica.

Varios sdo os estudos que tentaram correlacionar as variaveis funcionais
medidas em repouso (Pineda et alii, 1984; Dillard, Piantadosi & Rajagopal, 1989;
Murariu et alii, 1998; Diaz et alii, 2000; Mohsenifar et alii, 2003; Efremidis et alii,
2004); o desempenho no TC6M (McGavin, Gupta & McHardy, 1976; Swinburn,
Wakfield & Jones, 1985; Ribeiro, Jardim & Nery, 1994; Chuang, Lin & Wasserman,
2001; Trooster et alii, 2002; Carter et alii, 2003; Turner et alii, 2004; Casas et alii,
2005) e o desempenho no TECP. E, embora tenham conseguido demonstrar boas
correlagbes, nenhum deles fez uma abordagem ampla de todos os aspectos

clinicos e funcionais do repouso e a resposta ao exercicio.
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2 — JUSTIFICATIVA

Os trés maiores objetivos no manejo do paciente com Doenga Pulmonar
Obstrutiva Crbénica (DPOC) séo diminuir a limitagdo ao fluxo aéreo, prevenir e
tratar as complicagdes, tais como hipoxemia e infec¢des, e diminuir os sintomas

respiratérios melhorando a qualidade de vida (ATS Statement of COPD, 1995).

A qualidade de vida pode ser entendida como a diferenga entre o bem estar
que é desejado pelo paciente e aquele que realmente pode ser alcangado.
Qualidade de vida reflete, portanto, o impacto da doencga nas atividades da vida

diaria e no bem-estar do paciente.

Pacientes com DPOC geralmente tém Ilimitagdo ao exercicio,
desenvolvendo dispnéia e fadiga precocemente. Estes sintomas sdo os principais
determinantes da diminuicdo do desempenho nas atividades da vida diaria, no

trabalho e consequentemente na qualidade de vida.

A habilidade de caminhar por uma certa distancia € uma medida rapida e
barata de estimar a capacidade fisica. E um ato familiar que pode ser realizado
por qualquer individuo, enquanto um teste de exercicio maximo requer
equipamento apropriado e familiaridade do paciente com o método, além de ter
um alto custo econdmico. Por outro lado, a avaliagado da capacidade de exercicio,
seja através do teste da caminhada, ou dos testes de exercicio maximo, néo esta

disponivel na rotina assistencial da maioria dos hospitais brasileiros.

A realizagdo deste estudo se justifica uma vez que a possibilidade de
predizer a resposta ao exercicio através de provas funcionais pulmonares em
repouso pode contribuir para a reducdo de custos e tempo de investigacdo da

capacidade de exercicio em pacientes com DPOC.
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3 - OBJETIVOS

3.1.0BJETIVO GERAL

Identificar preditores de resposta ao exercicio e da qualidade de vida em

pacientes com Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica.

3.2.0BJETIVOS ESPECIFICOS

VI.

Estudar as associagcdes entre o desempenho dos pacientes no teste da
caminhada de 6 minutos e as variaveis clinicas e funcionais pulmonares

medidas em repouso;

Estudar as associacdes entre o desempenho dos pacientes no teste de
exercicio cardiopulmonar e as variaveis clinicas e funcionais pulmonares

em repouso;

Estudar as associagdes entre o desempenho no teste da caminhada de

6 minutos e o desempenho no teste de exercicio cardiopulmonar;

Estudar as associagdes entre qualidade de vida e variaveis clinicas e

funcionais pulmonares medidas em repouso e durante o exercicio;

Estudar as diferencas nas variaveis clinicas e funcionais pulmonares
medidas em repouso e durante o exercicio quanto a presenca de

dessaturagao durante o exercicio;

Avaliar o uso da distancia caminhada por quilograma de peso como

medida de desfecho do teste da caminhada de 6 minutos.
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4 - MATERIAL E METODOS

4.1. CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE
4.1.1. Critérios de Inclusao

Foram considerados elegiveis para o estudo todos os pacientes portadores
de DPOC moderada e grave (estagios 2, 3 e 4 - GOLD, 2005), em
acompanhamento no ambulatério de pneumologia do Hospital de Clinicas de
Porto Alegre (HCPA), estaveis, que realizaram teste de exercicio cardiopulmonar
elou teste da caminhada de 6 minutos na Unidade de Fisiologia Pulmonar do
Servico de Pneumologia do mesmo hospital, como parte da avaliagao inicial do
Programa de Reabilitagdo Pulmonar, no periodo entre maio de 1998 e dezembro
de 2004.

4.1.2. Critérios de Excluséo

Pacientes que n&o realizaram prova ventilatéria completa em repouso
durante um periodo de até 60 dias antes ou apés o TC6M foram excluidos. No
caso do TECP foram aceitos pacientes sem prova ventilatéria completa desde que

tivessem realizado TC6M e espirometria.

Nao foram considerados para o estudo pacientes que apresentassem
exacerbagcao da doenga nas quatro semanas anteriores aos exames e pacientes
com co-morbidades respiratérias, tais como disturbios restritivos, neoplasias
pulmonares ou sequelas de tuberculose, as quais poderiam interferir nas provas

funcionais pulmonares.

Pacientes com outras co-morbidades, como doenga cardiaca ou
reumatoldgica, as quais poderiam interferir no desempenho dos testes de

exercicio foram excluidos.

Pacientes com idade superior a 80 anos.
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4.2. DELINEAMENTO

Para avaliar a capacidade de exercicio e sua associagdo com as variaveis
funcionais pulmonares medidas no repouso em pacientes com DPOC foi realizado
um estudo transversal. Os desfechos avaliados foram: a distancia caminhada, o
consumo maximo de oxigénio e a presenca de dessaturagdo durante o exercicio.
Analise semelhante foi realizada usando como desfecho os escores de qualidade
de vida.

4.3. DEFINIQAO DAS VARIAVEIS
4.3.1. Variaveis Dependentes®

Distancia caminhada (DC): distancia em metros percorrida no periodo de

seis minutos.

Distancia caminhada por quilograma de peso (DCKq): distdncia em metros

percorrida no periodo de seis minutos multiplicado pelo peso corporal em
quilogramas expressa em Kg.m (Chuang, Lin, & Wasserman, 2001; Carter et alii,
2003).

Consumo de oxigénio maximo (VOo,max): volume de oxigénio extraido do ar

inspirado, obtido a partir da diferenga entre o volume de oxigénio inspirado e

expirado.

Dessaturacédo durante o exercicio: definida como a queda na saturagao de

oxigénio em mais de 4% durante o exercicio. Os pacientes que realizaram TC6M e
TECP foram ainda divididos em 3 grupos, como segue: a) nao houve
dessaturagcdao em nenhum dos testes de exercicio (NN), b) houve dessaturagao no
TC6M, mas ndo no TECP (DND) e c) houve dessaturacdo nos dois testes (DD)
(Poulain et alii, 2003).
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Escore de qualidade de vida - total (QVT): obtido a partir do escore total,
em percentual, do SGRQ (Jones et alii, 1992; Sousa, Jardim & Jones, 2000).

Escore de qualidade de vida — sintomas (Sint): obtido a partir do escore

referente as questdes relacionadas aos sintomas do SGRQ.

Escore de qualidade de vida — atividades (Ativ): obtido a partir do escore

referente as questdes relacionadas as atividades diarias do SGRAQ.

Escore de qualidade de vida — impacto (Impac): obtido a partir do escore

referente as questdes relacionadas ao impacto psicossocial da doenca do SGRAQ.
4.3.2. Variaveis Independentes
4.3.2.1. Caracteristicas relacionadas ao paciente

Idade: registrada em anos, subtraindo-se a data do exame da data de

nascimento.
Sexo: definido como masculino ou feminino.

Peso: registrado em quilogramas, conforme afericio em balanga

antropomeétrica, no momento do exame.

Altura: registrada em metros, conforme afericdo em antropémetro, sem

sapatos, no momento do exame.

indice de massa corporal (IMC): obtido da razdo entre o peso em

quilogramas e o quadrado da altura em metros, registrado em Kg/m?% Os
pacientes foram divididos em 6 categorias, de acordo com a Organizagdo Mundial
da Saude, modificado segundo Celli et alii (2004) conforme a orientagdo do
ATS/ERS COPD Standards (2004), onde se considera baixo peso o
IMC < 21 Kg/m?.

indice tabagico (IT): obtido da equacdo tempo de fumo multiplicado pelo

numero de cigarros fumados por dia dividido por 20, expresso em magos/ano.
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Estagio GOLD: obtido através do exame espirométrico conforme orientagao
GOLD (2005) e expresso como 0 (em risco), | (DPOC Leve), Il (DPOC Moderada),
Il (DPOC Grave) e IV (DPOC Muito Grave) conforme descrito na Tabela 1 da

Introducéo.

4.3.2.2. Dados referentes as provas de funcéo pulmonar:

Capacidade vital forcada (CVF): volume maximo em de ar exalado com

esforco maximo, a partir do ponto de maxima inspiragao, expressa em litros.

Volume expiratorio forcado no primeiro segundo (VEF;): volume de ar

exalado durante o primeiro segundo da manobra de capacidade vital forcada. O
estadiamento espirométrico da DPOC foi realizado como descrito previamente
(GOLD, 2002).

indice VEF1/CVF: obtido da razéo entre o volume expiratério forgado no

primeiro segundo e a capacidade vital forgada.

Resposta ao broncodilatador: definida como presente quando a diferenca

entre os valores pré e pos-broncodilatador excedeu a variabilidade normal. Essa
resposta foi considerada positiva apenas na CVF quando a diferenga foi > 350ml
nessa variavel, apenas no VEF; quando a diferenga foi > 200ml e 7% do previsto
nessa variavel, na presencga de obstrugdo ao fluxo aéreo; nenhuma, quando nao

houve diferengca e ambas quando houve diferenga nas duas variaveis.

Pico de fluxo expiratorio (PFE): fluxo maximo de ar expirado durante a

manobra da capacidade vital forcada, expresso em I/seg.

Fluxo expiratorio forcado médio (FEF25.754): fluxo expiratério forcado médio

do segmento intermediario (25-75%) obtido durante a manobra de capacidade vital

forcada.

! Exceto quando indicado, todas as variaveis foram definidas conforme as Diretrizes para Testes de Funcéo
Pulmonar da SBPT, 2002.
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Fluxo expiratério forcado 50 (FEFsp): fluxo expiratério forgado instanténeo a

50% da curva fluxo-volume.

Fluxo expiratorio forcado 75 (FEFy7s): fluxo expiratério forgado instantaneo a

75% da curva fluxo-volume.

Ventilacdo voluntaria maxima (VVM): volume maximo de ar ventilado em

um periodo de tempo por repetidas manobras respiratérias forgadas, obtido de

forma indireta a partir da multiplicacao do VEF, pela constante 37,5.

Capacidade pulmonar total (CPT): volume de ar contido nos pulmbes apos

uma inspiracdo plena. Os pacientes foram classificados como tendo
hiperinsuflacéo leve quando os valores medidos estavam entre 120 e 130% do
previsto, moderado entre 130-150% e grave quando >150%, conforme orientagao
da ATS (1991).

Capacidade residual funcional (CRF): volume de ar contido no térax no

final de uma expiragao espontanea.

indice CRF/CPT: obtido da raz&o entre a capacidade residual funcional e a

capacidade pulmonar total.

Volume residual (VR): volume de ar que permanece no pulmao apos uma

expiracdo maxima. Os pacientes foram classificados como tendo aprisionamento
leve quando os valores medidos estavam entre 120 e 150% do previsto, moderado

entre 150-250% e grave quando > 250%, conforme orientacdo da ATS (1991).

indice VR/CPT: obtido da razdo entre o volume residual e a capacidade

pulmonar total.

Capacidade _Inspiratéria _ (Cl): volume de ar maximo inspirado

voluntariamente a partir do final de uma expiragao espontanea.

Fracdo inspiratoria (CI/CPT): obtido da razdo entre a capacidade

inspiratéria e a capacidade pulmonar total (Casanova et alii, 2004).
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Capacidade de difusdo corrigida (DCOc): capacidade de difusdao do

monoxido de carbono através da membrana alvéolo-capilar corrigida de acordo
com a concentragdo de hemoglobina, expressa em ml/min/mmHg. A capacidade
de difusdo foi considerada normal entre 76 e 140% do previsto, com reducgao leve
entre 61 e 75%, redugdo moderada entre 41 e 60% e redugao acentuada quando

< 40%, conforme definido por Crapo & Morris (1981).
4.3.2.3. Dados referentes aos testes de exercicio?:

Poténcia ou carga: quantidade de trabalho em kilopounds-metro por minuto

(kpm.min™") realizada em um periodo de tempo (1 watt = 6,12 Kpounds/minuto).
Tempo: tempo de duracao total do TECP em minutos.

Liberacdo de didxido de carbono (VCO5,): volume de CO, adicionado ao ar

expirado pela ventilagao pulmonar, obtido a partir da diferenga entre o volume de

CO; expirado e inspirado.

Taxa de troca gasosa (R): taxa de troca gasosa; obtida a partir da razéo

entre a liberagcdo de CO, e a captagdo de O, pulmonares medidos no ar expirado
(VCO./VOy,)

Volume maximo de ar expirado (VE): volume de ar exalado por minuto.

Reserva ventilatéria: diferenca entre a taxa maxima de ventilagdo que um

individuo pode teoricamente gerar (VVM estimada) e a taxa ventilatoria realmente

desenvolvida em um dado momento (VE).

indice VE/VVM: obtido da razdo entre o volume minuto exalado e a

ventilagao voluntaria maxima, é muitas vezes denominado indice de dispnéia.

Equivalente ventilatério de O, (VE/VO,): obtido a partir da razdo entre a

taxa ventilatoria instantanea e a taxa de captacéao de O..

2 Exceto quando indicado, todas as variaveis foram definidas conforme as Diretrizes para Testes de Funcéo
Pulmonar da SBPT, 2002. Os sinais vitais sdo de uso consagrado.
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Equivalente ventilatorio de CO» (VE/VCO»): obtido a partir da raz&o entre a

taxa ventilatoria instantanea e a taxa de liberagcédo de CO,.

Saturacdo de oxigénio (SpO,): percentual de hemoglobina ligada ao

oxigénio medido através de oximetria de pulso.

Frequéncia cardiaca (FC): numeros de batimentos cardiacos em um

minuto medido através do pulso radial. A frequéncia cardiaca maxima prevista foi

calculada pela férmula 220 — a idade.

FreqUéncia respiratéria (FR): niumero de incursdes respiratérias em um

minuto, medido por inspec¢ao do térax.

Dispnéia (Disp): percepcao do grau de desconforto respiratorio, medida de

acordo com a escala categorica de Borg modificada (Borg, 1982), conforme a
tabela 2.

Dor: percepgao do grau de esforco muscular em membros inferiores,
medida de acordo com a escala categdrica de Borg modificada (Borg, 1982),

conforme a tabela 2.

Tabela 2: Escala categérica de Borg

Valor Grau de Sintomas (Dispnéia e Dor)

0 Nenhuma

0,5 Muito, muito leve

1 Muito leve

2 Leve

3 Moderada

4 Pouco Intensa
5e6 Intensa
7e8 Muito Intensa

9 Muito, muito intensa

10 Maxima
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4.4. IMPLEMENTACAO DO ESTUDO
4.4.1. Local da Pesquisa

O presente estudo foi realizado na Unidade de Fisiologia Pulmonar do
Servico de Pneumologia do HCPA, o qual & hospital-escola da Universidade
Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS). O hospital atende principalmente
pacientes do Sistema Unico de Saude (SUS), possuindo cerca de 750 leitos para
internagcdo e um atendimento médio de 1600 pacientes por dia. No Servigco de
Pneumologia sdo atendidos em torno de 500 pacientes por més tanto a nivel
ambulatorial quanto nas unidades de internagdo. Na Unidade de Fisiologia
Pulmonar sao realizados em média 600 exames por més incluindo gasometria
trifasica, espirometria, broncoprovocacéao, teste de difusdo de CO, medida dos
volumes e capacidades pulmonares por diluicdo do Hélio e por pletismografia,
medida da resisténcia das vias aéreas por pletismografia e pela técnica da
oscilagdo forcada e teste da caminhada de 6 minutos. O teste de exercicio
cardiopulmonar foi realizado na Unidade de Exames N&o Invasivos do Servico de

Cardiologia do mesmo Hospital.

4.4.2. Populacédo do Estudo

Noventa e dois pacientes portadores de DPOC nos estagios 2, 3 e 4 do
GOLD (2005), canditatos ao programa de reabilitagdo pulmonar do Servigo de
Pneumologia do HCPA que realizaram prova ventilatéria em repouso e teste de
caminhada de 6 minutos. Desses, quarenta também foram submetidos ao teste de

exercicio cardiopulmonar e sessenta responderam ao SGRQ.

4.4.3. Instrumento de Coleta dos Dados

Todos os dados obtidos foram registrados em um banco de dados,

conforme o item definigdo das variaveis.
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4.4.4. Descricdo dos Exames Realizados
4.4.4.1. Provas ventilatérias em repouso

Para todas as provas de funcdo pulmonar os pacientes foram previamente
orientados a evitar cha ou café nas 6 horas anteriores ao teste, evitar cigarros por
2 horas, nao ingerir alcool por 4 horas, nao fazer refeicbes volumosas na ultima
hora antes do teste. Também foram orientados a nao usar broncodilatadores por
um periodo de 4 a 12 horas antes do exame, conforme a classe terapéutica: 3, de
curta duracdo de uso inalatério e brometo de ipatropio suspender por 6 horas, 2
de longa duracgéo e xantinas de liberacao lenta, 12 horas, demais xantinas e 3, de

curta duragao de uso oral, 8 horas.

Todos os exames foram realizados por técnicos da Unidade de Fisiologia
Pulmonar, devidamente treinados e certificados pela SBPT. Todos os aparelhos
foram calibrados diariamente com seringa de 3 litros antes da realizagdo dos
exames. As provas farmacodindmicas foram realizadas com 400 nug de

Salbutamol.

Espirometria: foi realizada através da manobra de expiracdo for¢cada
usando espirdmetro Master Screen® (Jaeger, Hoechberg, Alemanha). Os valores

de referéncia utilizados foram os proposto por Crapo, Morris & Gardner (1981).

Volumes e capacidades pulmonares: foram medidos em pletismografo de

corpo inteiro Master Screen Body® (Jaeger, Hoechberg, Alemanha) com método
panting (respiragdes rapidas e repetitivas), seguido de inspiragdo contra via aérea

ocluida. Foram utilizados os valores de referéncia propostos pela ATS (1991).

Capacidade de difusdo do monoxido de carbono: foi utilizada a técnica de

respiragao unica sustentada por 10 segundos com amostra de gas alveolar colhida
em bolsa, também no Master Screen Body® (Jaeger, Hoechberg, Alemanha). Os

valores foram ajustados de acordo com a dosagem de hemoglobina do paciente.
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Foram utilizados os valores normais de referéncia propostos por Crapo & Morris
(1981).

4.4.4.2. Questionario de qualidade de vida

Foi utilizado o questionario para doenga respiratéria do Hospital Saint
George (SGRQ). O questionario é auto-aplicavel, acompanhado por um
entrevistador que esclareceu as duvidas em relagdo as questbes, conforme o

manual de aplicacdo do questionario.

Os pontos de cada resposta foram somados também de acordo com as
orientagbes do manual de aplicagdo do questionario e expressos em percentual do
valor maximo total e de cada um dos trés dominios do questionario (sintomas,
atividades e impacto psicossocial), sendo zero o melhor escore possivel e 100% o
pior. Um valor acima de 10% em qualquer um dos dominios € indicativo de

qualidade de vida alterada (Jones et alii, 1992; Sousa, Jardim & Jones, 2000).
4.4.4.3. Testes de exercicio

Para ambos os testes, os pacientes foram previamente orientados a usar
roupas e calgcados confortaveis para a realizacao do exame; a fazer uso de suas
medicag¢des rotineiras, inclusive broncodilatador; a ndo realizar exercicios
extenuantes, comer, fumar ou ingerir bebidas alcodlicas nas 2 horas que
precederam o teste; e ndo usar esmalte de unhas. Ambos os testes foram

realizados apos 400 pg de salbutamol e repouso de no minimo 15 minutos.

Os testes da caminhada de 6 minutos foram realizados pelos médicos ou
enfermeiras do Servico de Pneumologia devidamente treinados na realizagao
deste exame, conforme a rotina do setor. O teste de exercicio cardiopulmonar foi

realizado sempre pelo mesmo médico cardiologista.

Teste da caminhada de seis minutos: O teste foi realizado de acordo com o

American Thoracic Society Statement: guidelines for the six-minute walk test

(2002) em um corredor de superficie plana com 30 metros de comprimento
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demarcado a cada metro e com dois cones amarelo de sinalizacédo de transito em
cada ponto de retorno. No momento do exame os pacientes foram orientados a
repousar por 15 minutos, apds esse periodo foram realizadas as medidas em
repouso: saturagdo de oxigénio com oximetro Onyx 9500® (Nonin, Plymont, EUA),
pressao arterial, freqiéncias cardiaca e respiratéria e grau de dispnéia e fadiga de
membros inferiores de acordo com a escala de Borg (Borg,1982). Na sequéncia, o
paciente foi orientado a caminhar o mais rapido possivel, sem correr, durante seis
minutos, com encorajamento a cada minuto, podendo parar para repousar na
presenca de sintomas intensos como dispnéia, fadiga, tonturas, e reiniciando a
caminhada o tado logo possivel. O exame era interrompido pelo técnico na
presencga de dor pré-cordial (nenhum teste foi interrompido por esta causa). Apds
a caminhada o paciente teve novamente seus sinais vitais aferidos assim como o
grau de dispnéia e fadiga. Os valores de referéncia utilizados para avaliar a

distancia caminhada foram os propostos por Enright & Sherril (1998).

Teste de exercicio cardiopulmonar maximo: Foi realizado TECP maximo

limitado por sintomas em cicloergdmetro (Monark, Ergomedics 828-E, Suécia),
usando um protocolo incremental, com aumento da carga variando de 50 a 250
(kpm.min™") a cada dois minutos. A determinacdo da carga utilizada foi feita de
acordo com a capacidade ventilatoria e funcional do paciente, de modo que a fase
incremental do teste durasse entre 8 e 12 minutos. As seguintes etapas fizeram
parte do teste: uma fase em repouso com duragao de 3 minutos, uma fase em que
0 paciente pedalou sem carga por 2 minutos, a fase incremental de exercicio de
duragao variavel e a fase de recuperagédo. Durante o teste os pacientes foram
monitorizados continuamente com eletrocardiograma de 12 derivagdes (Nikon
Kohden corporation, Toquio, Japao). Os gases expiratérios foram quantificados
por aliquotas médias de 20 segundos através de um analisador de gases
computadorizado (Total Metabolic Analysis System, TEE100, Aerosport, Ann
Arbor, EUA). Os padrdes técnicos foram adotados de acordo com o ATS/ACCP
Statement on Cardiopulmonary Exercise Testing (2003) e Diretrizes para Testes
de Funcédo Pulmonar da SBPT (2002). Foram utilizados os valores normais de

referéncia de Neder e Nery (2003) e Wasserman et alii (1999).
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4.5. ASPECTOS ETICOS

O presente estudo foi submetido & aprovagdo da Comissdo de Etica em
Pesquisa do Grupo de Pesquisa e Pds-graduacao do Hospital de Clinicas de Porto

Alegre.

Os pacientes assinaram termo de consentimento para a utilizagcdo dos

dados.

4.6. ANALISE ESTATISTICA

A analise estatistica foi realizada em consultoria com o setor de apoio
estatistico do Grupo de Pesquisa e Pds-graduagdao do HCPA, através do

programa Statistical Package for Social Sciences (SPSS) versao 12.0.

O tamanho da amostra foi estimado em 82 pacientes para que se tivesse
um poder (1-B) de 90% de detectar correlagdes > 0,35 com um o de 5%, ou 36

pacientes para se detectar correlagdes > 0,45 com um poder de 80% e a de 5%.

Para a analise descritiva foram realizadas medidas de frequéncia simples e
medidas de tendéncia central e dispersdo. Na andlise das variaveis funcionais
pulmonares foram utilizados os valores obtidos apds administragdo de
broncodilatador (GOLD, 2005). A associagéo entre os valores funcionais medidos
no repouso e as variaveis de desfecho foi avaliada através de teste de correlagao
de Pearson para variaveis continuas. Para comparacdo entre as médias foi
utilizado teste t e analise de variancia (ANOVA) com teste de Tukey. Para a
andlise de regresséao linear multipla foi utilizado o método Backward de selecéo

das variaveis. A significancia estatistica foi estabelecida em 5 %.
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5 - RESULTADOS
5.1. CARACTERISTICAS DOS PACIENTES ESTUDADOS
5.1.1. Variaveis Antropométricas

No periodo de maio de 1998 a dezembro de 2004, noventa e dois pacientes
portadores de DPOC realizaram provas ventilatérias em repouso e TC6M, sendo

que 40 também realizaram TECP.

Entre os pacientes estudados 64 (69,57%) eram do sexo masculino e 28
(30,43%) do sexo feminino. A faixa etaria variou de 36 a 80 anos com média de 64
anos (DP: 8). O paciente de 36 anos foi previamente avaliado para deficiéncia de
a1-antitripsina.

Quanto ao estado nutricional, o peso variou de 41 a 105 kg com média de
69,4 kg (DP:13,7) e a altura variou de 1,43 a 1,93 m com média de 1,64 m
(DP: 0,09). O IMC variou de 17,75 a 35,52 kg/m™ com média de 25,68 kg/m™ (DP:

4,26). O grafico 1 mostra a distribuicdo dos pacientes conforme o IMC.

025-29,9
30-34,9
035-39,9

Gréfico 1: Distribuicdo dos pacientes quanto ao indice de Massa Corporal (n=92)

A grande maioria dos pacientes (91,3%) tinha histéria confirmada de
tabagismo, sendo que doze (13,04%) ainda fumavam. Dos trés pacientes que
nunca fumaram, um tinha historia de exposi¢cao passiva a fumaca de cigarro e os

outros dois (2,17%) tinham exposi¢céo ocupacional a poeira organica (tecidos). Em
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cinco pacientes n&o foi possivel obter dados sobre o habito tabagico. Dos 84
restantes, um era fumante de palheiro. Incluindo os pacientes ndo tabagistas
como indice tabagico (IT) igual a zero, o valor médio do indice tabagico foi de 55
macos/ano (DP: 37), com maximo de 156 magos/ano.

5.1.2. Variaveis Funcionais Pulmonares em Repouso

Para fins de analise dos resultados foram utilizados os valores pos-
broncodilatador em todas as variaveis funcionais pulmonares medidas em
repouso. A tabela 3 mostra os achados espirométricos. Trinta e quatro pacientes
(36,96%) apresentaram resposta ao broncodilatador (BD). A distribuicdo dos

pacientes quanto a resposta ao BD encontra-se no grafico 2.

Tabela 3: Valores espirométricos medidos no repouso (n=92)

Média DP Minimo Maximo
CVF () 2,31 0,62 1,04 3,99
CVF % 63,9 14,3 27,0 103,1
VEF; (1) 1,03 0,35 0,50 2,11
VEF1% 36,49 11,79 17,0 72,22
VEF,/CVF 44 17 8,92 24,75 69,0
PFE (I/s) 2,75 1,20 1,11 6,54

PFE % 40,55 18,03 19,80 135,97
FEFso (I/s) 0,38 0,20 0,12 1,17
FEFso % 11,20 5,62 2,69 28,98
FEF,5.75 (I/s) 0,32 0,15 0,10 0,87
FEF 25.75% 11,23 5,39 1,91 30,81
FEFs (I/s) 0,18 0,09 0,10 0,75
FEF5 % 14,70 5,94 0,82 32,00
VVM (1) 38,57 13,14 18,75 79,13

CVF: Capacidade vital forcada, VEF;: Volume expiratério forgado no primeiro segundo, VEF/CVF : indice VEF;/CVF,
PFE: Pico de fluxo expiratorio, FEFs,: Fluxo a 50% da curva fluxo-volume, FEFs 75 Fluxo expiratério forgado médio,
FEF7s: Fluxo a 75% da curva fluxo-volume, VVM: Ventilagdo voluntaria maxima, %: Percentual do previsto I:Litros;
I/s: Litros/segundo, DP:Desvio padrdo
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Sem reposta
OVEF1

m CVF

E Ambos

VEF.: Volume expiratério forcado no 1° segundo, CVF: Capacidade Vital Forgada

Gréfico 2: Distribuicdo dos pacientes quanto a resposta ao broncodilatador (n=92)

Pode-se observar que, todos os pacientes encontravam-se nos estadios de
gravidade Il, Ill e IV sendo que a metade deles encontrava-se no estadio lll,

(grafico 3).

50 -

30 1

20 1

10+

Grafico 3: Distribuicdo dos pacientes quanto a gravidade da DPOC (n=92)
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A medida dos volumes e capacidades pulmonares por pletismografia foi
realizada em oitenta e seis pacientes. A maioria dos pacientes (56,47%)
apresentava algum grau de hiperinsuflagcdo, sendo que 15,29% tinham
hiperinsuflacédo leve, 25,88% hiperinsuflagdo moderada e 15,29% hiperinsuflagao
grave. Todos os pacientes apresentavam algum grau de algaponamento aéreo;
5,52% tinham algaponamento leve, 78,84% algaponamento moderado e 15,64%
alcaponamento grave. A descricdo dos achados encontra-se na tabela 4 e nos

graficos 4 e 5.

Tabela 4: Volumes e capacidades pulmonares medidos por pletismografia (n=86)

Média DP Minimo Maximo
CPT () 7,16 1,42 4,25 13,52
CPT% 123,0 23,6 79,0 189,0
CRF (1) 5,3 1,4 2,7 10,8
CRF% 173,4 41,0 80,8 292,2
CRF/CPT 72,98 10,44 50,0 87,03
CRF/CPT% 133,0 14,0 104,3 177,0
VR (1) 4,52 1,24 1,90 10,22
VR% 218,6 60,9 135,2 462,4
VR/CPT 64,2 13,2 34,2 191,2
VR/CPT% 175,8 26,8 103,8 264,6
VRE 0,78 0,41 0,14 2,00
VRE% 79,3 36,6 26,7 199,5
Cl (1) 1,86 0,55 0,31 3,14

Cl% 69,16 18,07 10,80 113,19
CI/CPT 0,27 0,08 0,04 0,51

CI/ICPT% 56,59 17,32 7,13 105,49

CPT: Capacidade pulmonar total, CRF: Capacidade residual funcional, CRF/CPT: indice CRF/CPT, VR: Volume residual
VR/CPT: Indice VR/CPT, VRE: Volume de reserva expiratério,Cl: capacidade inspiratéria, CI/CPT: Fracao Inspiratéria,
%: Percentual do previsto |:Litros; DP:Desvio Padrao
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Grafico 4: Distribuicdo dos pacientes quanto ao grau de hiperinsuflacdo (n=86)

OSem
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Gréfico 5: Distribuicdo dos pacientes quanto ao grau de algaponamento (n=86)

Setenta e oito pacientes foram avaliados também quanto a capacidade de
difusdo pulmonar pelo monéxido de carbono. O valor médio encontrado (corrigido
pela hemoglobina do paciente) foi de 10,02 + 4,44 ml/min/mmHg (35,92 + 14,44%
do previsto), variando de 3,36 a 29,00 ml/min/mmHg (14,20 a 81,50% do previsto).
A maioria dos pacientes (94,87%) apresentava reducdo da DCO moderada a

grave (grafico 6).
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Gréfico 6: Distribuicdo dos pacientes quanto a gravidade da alteracao da difuséo

pulmonar de monéxido de carbono (n=78)

5.1.3. Teste da Caminhada de 6 Minutos

Quatro pacientes interromperam (e ndo retomaram) o teste da caminhada
por dispnéia e 16 por dessaturacdo. A distancia caminhada variou de 94 a 579
metros com média de 387 metros (DP: 112), o que corresponde a um percentual
meédio de 73,4% do previsto (DP: 21,2). A distancia caminhada por quilograma de
peso variou de 7,02 a 59,64 kg/km™ com média de 26,65 kg/km™ (DP: 9,28). Os

demais parametros do teste encontram-se descritos na tabela 5.

5.1.4. Teste de Exercicio Cardiopulmonar

O teste de exercicio cardiopulmonar foi realizado em 40 pacientes. O
consumo de oxigénio médio foi de 940 ml/min (DP: 377,4) o que corresponde a
um percentual do previsto segundo Neder de 62,30% (DP: 25,13) e segundo
Wasserman de 50,92% (DP: 18,87). A variacéo foi de 451,4 (25,26 e 22,44%,
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Neder e Wasserman, respectivamente) a 1971,6 ml/min (113,50 e 100,65%,
idem).

A liberagdo média de didxido de carbono foi de 910,2 mi/min (DP 396,1)
com variagao de 470,1 a 1981,1 ml/Kg/min, resultando em uma relagdo VO,/VCO,

que variou de 0,81 a 1,23 com média de 0,96 (DP 0,10).

A ventilacdo por minuto foi de 28,8 I.min" (DP: 8,8) com minimo de
15,1 Lmin™" e maximo de 45,7 L.min™. Como resultado, a reserva ventilatéria
desses pacientes variou de —6,22 a 35,03 I/min a com média de 12,21 I/min

(DP: 8,19), e a relagao VE/VVM teve uma variagao de 0,47 a 1,22 com média de
0,72 (DP: 0,17).

Os demais parametros utilizados no teste de exercicio cardiopulmonar
estdo demonstrados na tabela 6.

Tabela 5: Variaveis medidas durante o TC6M (n=92)

Média DP Minimo Maximo
SpO; Rep (%) 95 2 87 100
SpO, Cam (%) 89 6 62 97
A SpO, 6 5 -1 29
FC Rep (bpm) 84 14 54 120
FC Max (bpm) 114 17 81 146
FC Max% 78 12 57 93
FR Rep (mpm) 21 4 10 36
FR Cam (mpm) 27 5 18 48
Disp Rep 1 2 0 8
Disp Cam 4 3 0 10
Dor Rep 1 2 0 9
Dor Cam 2 3 0 10

SpO,:Saturacéo de oxigénio, A SpO,: Variagdo da saturagédo durante a caminhada, FC: Freqiiéncia cardiaca,
FR: FreqUéncia respiratéria, Disp: Dispnéia,
Rep: Repouso, Cam: Caminhada,%: percentual do maximo previsto, DP:Desvio Padrao
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5.1.5. Questionario de Qualidade de Vida

O questionario de qualidade de vida para doenca respiratoria do Hospital
Saint George foi aplicado nos sessenta ultimos pacientes incluidos no estudo
(tabela 7). A qualidade de vida encontrava-se alterada na totalidade dos pacientes,
sendo que o dominio com a maior alteragao foi o dominio atividade, onde todos os
pacientes possuiam escore maior do que 10%. Nos dominios sintomas e impacto

trés pacientes (4,84%) apresentavam escore menor de 10%.

Tabela 6: Varidveis medidas durante TECP (n=40)

Média DP Minimo Maximo

Tempo (min) 8 3 1 16

Carga (kpm.min™) 540 310 50 1600
Borg Dor Pré 0,6 1,4 0 5
Borg Dor Pés 4.1 2,8 0 10
Dispnéia Pré 1 2 0 5
Dispnéia Pos 5 3 0 10
SpO, Pré (%) 97 1 95 99
SpO, Pés (%) 94 4 84 99
A SpO, 2,6 2 -1 11

FC max (bpm) 134 16 90 169
VE/VO, 32 6 23 49

VE/VCO, 33,3 7.4 22,1 52,5

SpOy: saturacéo, A SpO,: Variagdo da saturacdo durante o exercicio, FC max: Freqiéncia cardiaca maxima,
VE/VO,: equivalente respiratério para oxigénio, VE/VCO,: equivalente respiratério para diéxido de carbono, DP:Desvio
Padrao

Tabela 7: Distribuic&o dos pacientes quanto aos escores do SGRQ (n=60)

Média DP Minimo Maximo
QVT 54,8 19,2 16,9 84,6
Sintomas 51,1 22,7 8,8 94,8
Atividade 70,18 18,48 17,14 100,00
Impacto 46,95 23,14 1,62 84,9

QVT: Escore Total; DP:Desvio Padrio
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5.2. ASSOCIACOES ENTRE VARIAVEIS
5.2.1.Teste da Caminhada de 6 minutos

Nao foi observada correlagédo entre as principais variaveis antropométricas
(peso, altura e indice tabagico) e a DC tanto no valor absoluto quanto no
percentual do previsto. Houve uma correlagao fraca e negativa entre DC e idade e
DC e IMC. Quando utilizada a DCkg s6 ndo houve correlagdo com o indice
tabagico (tabela 8). Nao foi encontrada diferenca entre os sexos em nenhuma das

variaveis estudadas.

Tabela 8: Correlacéo entre as principais variaveis antropométricas e a DC e a DCkg

(n=92)
DC 6 min DC 6 min % DC 6 minkg
Idade (anos) r: -0,253 NS r:-0,257
p:0,015 p:0,013
Peso (kg) NS NS r: 0,490
p:<0,001
Altura (m) NS NS r: 0,409
p:<0,001
IMC (kg/m™) r: -0,230 NS r: 0,283
p:0,027 p:0,006
IT (magos/ano) NS NS NS

DC: Distancia caminhada, %: Percentual do previsto, DCkg: Distancia caminhada por quilograma de peso, IMC: Indice de
massa corporal, IT: Indice tabagico, NS: N&o significativo

Para fins de analise dos resultados, também aqui foram utilizados apenas
os valores pos-broncodilatador em todas as variaveis funcionais pulmonares
medidas em repouso (tabelas 9 e 10). Nao houve diferenga entre a presenga ou
auséncia de resposta ao BD, tanto no VEF{ quanto na CVF em nenhuma das

variaveis estudadas.
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(n=92)
DC 6 min DC 6 min % DC 6 minkg
CVF (1) r: 0,261 NS r:0,485
p:0,012 p:<0,001
CVF % r: 0,219 r:0,257 NS
p:0,036 p:0,013
VEF (I) r:0,234 NS r:0,485
p:0,025 p:<0,001
VEF; % NS r:0,266 NS
p:0,010
VEF;/CVF NS NS NS
PFE (I/seq) r:0,239 r:0,265 r:0,426
p:0,023 p:0,011 p:<0,001
PFE% NS r:0,316 r:0,236
p:0,003 p:0,026
FEFso (I/seg) r:0,207 NS r:0,418
p:0,049 p:<0,001
FEFs5, % NS r:0,240 r:0,271
p:0,022 p:0,009
FEF;5.75 (I/seq) NS NS r:0,384
p:<0,001
FEF;5.75% NS r:0,256 r:0,266
p:0,015 p:0,012
FEFs (I/seg) NS NS NS
FEF7s % NS NS NS
VVM r:0,234 NS r:0,485
p:0,025 p:<0,001

DC: Distancia caminhada, %: Percentual do previsto, DCkg: Distancia caminhada por quilograma de peso,

CVF: Capacidade vital forgada, VEF;: Volume expiratério forcado no primeiro segundo, VEF/CVF: indice VEF;/CVF,

PFE: Pico de fluxo expiratorio, FEFs,: fluxo a 50% da curva fluxo-volume, FEF25.75: Fluxo expiratorio forgado médio,
FEF7s: Fluxo a 75% da curva fluxo-volume, VVM: Ventilagdo voluntaria maxima, NS: Nao significativo,
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Tabela 10: Correlacéo entre os volumes e capacidades pulmonares medidos por

pletismografia e a DC e a DCkg (n=86)

DC 6 min DC 6 min % DC 6 minkg
CPT (I) r:0,236 NS r:0,249
p:0,029 p:0,021
CPT% NS NS NS
CRF (1) NS NS NS
CRF% NS NS NS
CRF/CPT NS NS r: -0,293
p:0,007
CRF/CPT% NS NS NS
VR (1) NS NS NS
VR % NS NS NS
VR/CPT NS NS NS
VR/ICPT% NS NS NS
VRE (1) NS NS r: 0,240
p:0,028
VRE % NS NS r: 0,265
p:0,025
Cl (1) r:0,289 NS r:0,537
p:0,007 p:<0,001
Cl% r: 0,269 r:0,307 r: 0,288
p:0,012 p:0,004 p:0,007
CI/CPT NS NS r:0,362
p:0,001
CI/ICPT% NS NS r:0,295
p:0,006

DC: Distancia caminhada, %: Percentual do previsto, DCkg: Distancia caminhada por quilograma de peso,
CPT: Capacidade pulmonar total, CRF: Capacidade residual funcional, CRF/CPT: indice CRF/CPT, VR: Volume residual,
VR/CPT: indice VR/CPT, VRE: Volume de reserva expiratério, Cl: capacidade inspiratéria,
CI/CPT: Fragao Inspiratoria, NS: Nao significativo;

A difusdo de CO demonstrou correlagcdo de 0,241 com a distancia
caminhada (p:0,034). Quando utilizada a distancia caminhada por quilograma de

peso essa correlagdo subiu para 0,530 (p<0,001). Nao houve correlagdo com o
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percentual do previsto da distdncia caminhada. O percentual do previsto da
difusdo de CO apresentou correlagdo apenas com a distancia caminhada por

quilograma de peso (r: 0,386, p:<0,001).

Dentre as variaveis estudadas no proprio teste da caminhada de 6 minutos,
apenas saturacao de oxigénio, frequéncia cardiaca maxima e dispnéia durante a
caminhada tiveram correlagdo fraca, porém significativa com as variaveis
estudadas (Tabela 11).

Tabela 11: Correlacdo entre as varidveis medidas durante o TC6M e a DC e a DCkg

(n=92)
DC 6 min DC 6 min % DC 6 minkg

SpO, Rep (%) r: 0,221 NS r: 0,267
p:0,034 p:0,010
SpO, Cam (%) NS NS r: 0,316
p:0,002
A SpO, NS NS r: 0,255
p:0,014
FC Cam (bpm) r: 0,217 r: 0,207 r: 0,210
p:0,038 p:0,048 p:0,044

FC % NS NS NS

FR Cam (mpm) NS NS NS
Disp Cam r:-0,313 r:-0,311 r: -0,223
p:0,003 p:0,003 p:0,035

Dor Cam NS NS NS

PS Cam (mmHg) NS NS NS

PD Cam (mmHgQ) NS NS NS

DC: Distancia caminhada, %: Percentual do previsto, DCkg: Distancia caminhada por quilograma de peso, SpO»:Saturagdo
de oxigénio, ASpO,: Variacédo da saturagdo de oxigénio durante o exercicio, FC: Frequéncia cardiaca, FC%: percentual da
FC maxima prevista, FR: Freqliéncia respiratéria, PS: Pressao sistolica, PD: Pressao diastodlica, Disp: Dispnéia, Rep:
Repouso, Cam: Caminhada, NS: Nao significativo

As correlacbes com as variaveis medidas no teste de exercicio
cardiopulmonar, encontram-se descritas na tabela 12. Pode-se observar que a
DCkg teve correlacbes mais fortes que a DC quando presente associagao

significativa.
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Tabela 12: Correlagdo entre as variaveis medidas durante o TECP e a DC e a DCkg

(n=40)
DC 6 min DC 6 min % DC 6 minkg
Carga (kpm.min™) r: 0,473 r: 0,436 r: 0,663
p:0,002 p:0,005 p:< 0,001
Tempo (min) NS NS r: 0,391
p:0,013
VO, (ml/min) r: 0,460 r: 0,511 r: 0,685
p:0,003 p:0,001 p:< 0,001
VO, % Neder r: 0,354 r: 0,528 r: 0,340
p:0,02 p:< 0,001 p:0,032
VO, % Wasserman r: 0,391 r: 0,543 r: 0,439
p:0,013 p:<0,001 p:0,005
VCO, (ml/min) r:0,428 r:0,477 r:0,634
p:0,006 p:0,002 p:< 0,001
VE (I.min™) r:0,479 r:0,545 r:0,657
p:0,002 p:< 0,001 p:<0,001
VE/VO, NS NS NS
VE/VCO, NS NS NS
R NS NS NS
Res Vent (I/min) NS NS r:-0,365
p:0,020
VE/VVM NS NS NS
SpO, Rep (%) NS NS NS
SpO, Exe (%) NS NS NS
FC Rep (bpm) NS NS NS
FC Exe (bpm) NS NS NS
Disp Rep NS NS NS
Disp Exe NS NS NS
Dor Rep r: 0,318 NS NS
p: 0,045
Dor Exe NS NS NS

DC: Distancia caminhada, %: Percentual do previsto, DCkg: Distancia caminhada por quilograma de peso, VO,: Consumo
de oxigénio, VCO,: Liberagdo de didxido de carbono, VE: Volume de ar exalado, VE/VO,: Equivalente respiratério para
oxigénio, VE/VCO,: Equivalente respiratério para didéxido de carbono, R: Relagdo VO,/VCO, , Res Vent: Reserva
ventilatéria, VE/VVM: indice VE/Ventilagdo voluntaria maxima, SpO.:Saturagao de oxigénio, A SpO,: Variagao da saturagéo
no exercicio, FC: Frequéncia cardiaca, FC%: percentual do FC maxima prevista, Disp: Dispnéia, Rep: Repouso, Exe:
Exercicio, NS: Nao significativo
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Os dominios atividade e impacto psicossocial, bem como o escore total do
questionario de qualidade de vida do Hospital Saint George mostraram correlagao

em todas as variaveis de desfecho estudadas (tabela 13).

Tabela 13: Correlac&o entre os escores do SGRQ e a DC e a DCkg (n=60)

DC 6 min DC 6 min % DC 6 minkg
QVT r:-0,418 r:-0,463 r:--0,409
p:0,001 p: <0,001 p:0,001

Sintomas NS NS NS

Atividade r: -0,501 r: -0,531 r: -0,499
p:<0,001 p:<0,001 p:<0,001
Impacto r: -0,399 r: -0,435 r: -0,363
p:0,002 p:0,001 p:0,004

DC: Distancia caminhada, DCkg: %: Percentual do previsto, DCkg: Distancia caminhada por quilograma de peso, QVT:

Escore total, NS: N&o significativo

Quando foi utilizada a analise de regressao linear multipla, o0 modelo que
explicou 51,4% da variagédo na DC (p<0,001) incluiu: Idade, IMC, VEF%, CPT,
DCOc e o escore total do SGRQ. Por outro lado, o0 modelo composto pelo IMC,
CVF, CPT, VRE, DCOc e escore total do SGRQ explicou 74,1% da variagao
(p<0,001) da DCkg.

5.2.2. Teste de Exercicio Cardiopulmonar

Nao foi demonstrada correlacdo entre a idade e indice tabagico e o
consumo maximo de oxigénio. As correlagdbes das demais variaveis
antropométricas encontram-se demonstradas na tabela 14. Nao foi demonstrada
qualquer diferenca entre os sexos.
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Tabela 14: Correlagdo entre as principais variaveis antropométricas e o VO, (n=40)

VO , max VO, % Neder VO,% Wasserman
Idade (anos) NS NS r: 0,364
p:0,002
Peso (kg) r: 0,558 NS NS
p:<0,001
Altura (m) r: 0,361 NS NS
p:0,022
IMC (kg/m™) r: 0,370 NS NS
p:0,019
IT (magos/ano) NS NS NS

VO,: Consumo de oxigémio, % Neder: Percentual do previs,to Neder, % Wasserman: Percentual do previsto Wasserman
IMC: Indice de massa corporal, IT: Indice tabagico, NS: Nao significativo

As principais variaveis funcionais pulmonares e suas rela¢gdes com a VO,
sao mostradas na tabelas 15 e 16. Nao houve diferenca entre a resposta ao BD e

as variaveis de desfecho estudadas.

As correlagdes entre difusao pulmonar pelo CO e VO, max sdao mostradas
na Tabela 17.

Os coeficientes de correlagcao entre VO, max e as variaveis medidas no
TC6M estao na tabela 18. O maior coeficiente de correlacéo foi observado entre o
VO, max e a DCkg (r: 0,69).

Dentre as variaveis medidas no préprio TECP, a correlacdo entre os
previstos de Neder & Nery (2003) e Wasserman e colaboradores (1999) foi de

0,937 (p<0,001), as demais variaveis encontram-se descritas na tabela 19.

Na analise da qualidade de vida, tanto o escore total quanto os dominios
atividade e impacto psicossocial do SGRQ tiveram correlagdo com o VO, max. As
melhores correlagcdes foram observadas entre VO, max e o dominio atividade
(tabela 20).
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Tabela 15: Correlagdo entre as principais variaveis espirométricas e o VO, (n=40)

VO , max VO, % Neder VO,% Wasserman
CVF (1) r: 0,586 NS r: 0,337
p:< 0,001 p:0,033
CVF % r: 0,435 r: 0,459 r: 0,421
p:0,005 p: 0,003 p:0,007
VEF, (1) r: 0,665 r: 0,418 r: 0,488
p:<0,001 p:0,007 p:0,001
VEF; % r: 0,397 r: 0,582 r: 0,463
p:0,011 p:<0,001 p:0,003
VEF;/CVF NS r:0,364 NS
p:0,002
PFE (I/seq) r:0,581 NS r:0,419
p:<0,001 p:0,008
PFE % r:0,466 r:0,531 r:0,445
p:0,003 p:0,001 p:0,005
FEFso (I/seq) r:0,627 r:0,518 r:0,517
p:<0,001 p:<0,001 p:0,001
FEFso % r:0,431 r:0,576 r:0,520
p:0,006 p:<0,001 p:0,001
FEF 2575 (I/seg) r:0,544 r:0,375 r:0,426
p:<0,001 p:0,020 p:0,008
FEF 5575 % r:0,490 r.0,557 r:0,490
p:0,002 p:<0,001 p:0,002
FEFzs (I/seq) NS NS NS
FEF5 % NS NS NS
VVM r: 0,665 r: 0,418 r: 0,488
p: <0,001 p: 0,007 p: 0,001

VO,: Consumo de oxigémio, % Neder: Percentual do previsto Neder, % Wasserman: Percentual do previsto Wasserman,
CVF: Capacidade vital forcada, VEF,: Volume expiratério forcado no primeiro segundo, VEF/CVF: indice VEF,/CVF, PFE:
Pico de fluxo expiratério, FEFsy: Fluxo expiratério a 50% da curva fluxo-volume, FEFs.75 Fluxo expiratério forgado médio,
FEF75: Fluxo expiratério a 75% da curva fluxo-volume, VVM: Ventilagdo voluntaria maxima, I/seg:Litros/segundo, NS: Nao
significativo,
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Tabela 16: Correlacéo entre os volumes e capacidades pulmonares medidos por

pletismografia e o0 VO, (n=30)

VO ; méx VO, % Neder VO,% Wasserman
CPT () NS NS NS
CPT% NS NS NS
CRF () NS r-- 0,395 NS
p:0,031
CRF% r-- 0,383 NS NS
p:0,037
CRF/CPT r-- 0,435 NS NS
p:0,018
CRF/CPT% NS NS NS
VR (I) NS r-- 0,457 NS
p:0,010
VR % NS p:- 0,449 p:- 0,372
p:0,010 p:0,043
VR/CPT r:- 0,666 r:- 0,509 r- 0,525
p:<0,001 p:0,004 p:0,003
VR/CPT % r:- 0,439 r:- 0,652 r:- 0,530
p: 0,015 p:<0,001 p:0,003
VRE (1) NS NS NS
VRE % NS NS NS
Cl () r:0,561 NS r:0,390
p: 0,032 p:0,033
Cl% r:0,375 r: 0,406 r:0,397
p:0,041 p:0,026 p:0,030
CI/CPT r:0,484 r:0,364 r:0,403
p:0,007 p:0,048 p:0,027
CI/ICPT% r:0,461 r:0,415 r:0,403
p:0,010 p:0,023 p:0,027

VO,: Consumo de oxigémio, % Neder: Percentual do previsto Neder, % Wasserman: Percentual do previsto Wasserman
VO,Kg: Consumo de oxigénio por quilograma de peso, CPT: Capacidade pulmonar total, CRF: Capacidade residual
funcional, CRF/CPT: indice CRF/CPT, VR: Volume residual, VR/CPT: indice VR/CPT, VRE: Volume de reserva expiratério,
Cl: capacidade inspiratéria, CI/CPT: Fragao Inspiratéria, I: litros, NS: N&o significativo;
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Tabela 17: Correlacédo entre a difusdo pulmonar de di6xido de carbono e 0 VO, (n=26)

VO ; méx VO, % Neder VO,% Wasserman
DCOc r: 0,695 NS r: 0,429
(ml/min/mmHg) p:< 0,001 p:0,029
DCOc % r: 0,583 r: 0,439 r: 0,460
p:0,002 p:0,018 p:0,018

VO,: Consumo de oxigémio, % Neder: Percentual do previsto Neder, % Wasserman: Percentual do previsto Wasserman,
DCOc: Difusdo de mondxido de carbono, NS: Nao significativo
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Tabela 18: Correlacédo entre as variaveis medidas no TC6M com o VO, (n=40)

VO , méx VO, % Neder VO,% Wasserman

DC (m) r: 0,460 r: 0,354 r: 0,391

p: 0,003 p: 0,025 p: 0,013

DC % r: 0,511 r: 0,528 r: 0,543

p: 0,001 p: < 0,001 p: <0,001

DCkg (m/km™) r: 0,685 r: 0,340 r: 0,439

p: <0,001 p: 0,032 p: 0,005
SpO; Rep (%) NS r:0,333 NS

p:0,036

SpO,; Cam (%) NS r: 0,455 r: 0,424

p: 0,003 p: 0,006

A SpO, NS r:- 0,388 r: -0,343

p:0,013 p:0,030
FC Rep (bpm) NS NS NS
FC Cam (bpm) NS NS NS
FC % NS NS NS
FR Rep (mpm) NS NS NS
FR Cam (mpm) NS NS NS
PS Rep (mmHg) NS NS NS
PS Cam (mmHQ) NS NS NS
PD Rep (mmHg) NS NS NS

PD Cam (mmHg) NS r:- 0,426 r: - 0,447

p:0,007 p:0,004
Disp Rep NS NS NS
Disp Cam NS NS NS
Dor Rep NS NS NS
Dor Cam NS NS NS

VO,: Consumo de oxigémio, % Neder: Percentual do previsto Neder, % Wasserman: Percentual do previsto Wasserman
DC: Distancia caminhada, DCkg: Distancia caminhada por quilograma de peso, SpO,: Saturagédo de O, , A SpO,.: Variagdo
da saturagdo durante a caminhada, FC: Frequiéncia cardiaca, FR: FreqUiéncia respiratoria, PS: Pressao Sistodlica, PD:
Pressao Diastdlica, Disp: Dispnéia, Rep: Repouso,

Cam: Caminhada, NS: N&o significativo



Tabela 19: Correlacéo entre as variaveis medidas durante o TECP e o VO, (n=40)

VO ; méx VO, % Neder VO,% Wasserman
Carga (kpm.m'l) r: 0,829 r: 0,572 r: 0,829
p: <0,001 p: <0,001 p: <0,001
Tempo r: 0,682 r: 0,591 r: 0,647
p: <0,001 p: <0,001 p: <0,001
VCO; (ml/min) r: 0,806 r: 0,797 r: 0,895
p: <0,001 p: <0,001 p: < 0,001
VE (I.min™) r: 0,881 r: 0,695 r: 0,795
p: <0,001 p: <0,001 p: <0,001
VE/NO, r:-0,516 r:- 0,749 r- 0,478
p: 0,001 p: 0,005 p: 0,002
VE/VCO, r:- 0,497 r:- 0,429 r:-0,478
p: 0,001 p: 0,007 p: 0,002
R NS NS NS
Res Vent (I/min) NS NS NS
VE/NVVM r: 0,340 r: 0,418 r: 0,455
p: 0,032 p: 0,007 p: 0,003
SpO; Rep (%) NS NS NS
SpO; Exe (%) NS r:0,337 r:0,321
p:0,033 p:0,043
A SpO, NS r.-0,384 r-- 0,369
p:0,014 p:0,019
FC Rep (bpm) NS NS NS
FC Exe (bpm) NS r:0,347 NS
p:0,002
FC % NS NS NS
Disp Rep NS NS NS
Disp Exe NS NS NS
Dor Rep NS NS NS
Dor Exe NS NS NS

VO,: Consumo de oxigémio, % Neder: Percentual do previsto Neder, % Wasserman: Percentual do previsto Wasserman,
VCOz:Liberagéo de didxido de carbono, VE: Volume de ar exalado, VE/VO,: equivalente respiratério para oxigénio,
VE/VCO;: equivalente respiratério para dioxido de carbono, R: Relagdo VO,/VCO,, Res Vent: Reserva Ventilatoria,

VE/VVM: Relagéo VE/Ventilagédo voluntaria maxima, SpO»: Saturagdo de oxigénio, FC: Frequéncia cardiaca, %: Percentual
da FC maxima prevista, Disp: Dispnéia, Rep: Repouso, Exe: Exercicio, NS: Nao significativo
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Tabela 20: Correlacéo entre os escores do SGRQ e 0 VO, (n=39)

VO , méx VO, % Neder VO,% Wasserman

QVT r:-0,411 r:-0,348 r:- 0,381
p:0,009 p:0,030 p:0,017

Sintomas NS NS NS
Atividade r: - 0,498 r:- 0,458 r:- 0,458
p:0,001 p:0,003 p:0,003
Impacto r:- 0,366 r:-0,326 r:-0,326
p:0,022 p:0,043 p:0,043

VO,: Consumo de oxigémio, % Neder: Percentual do previsto Neder, % Wasserman: Percentual do previsto Wasserman,
QVT: Escore total do questionario de qualidade de vida, NS: N&o significativo

No caso do VO, max, a analise de regressao linear multipla demonstrou que
0 modelo composto pela DC, Idade, Altura, VEF%, Cl% e DCOc% foi responsavel
por 50,3% da sua variagao (p: 0,003), porém quando a DC foi substituida pela

DCkg o mesmo conjunto explicou 56,1% da variacdo do VO, max (p: 0,001).

5.2.3. Qualidade de Vida

Nenhuma das caracteristicas antropométricas apresentou correlagcdo com

os escores do SGRQ. Nao houve diferenca entre os sexos.

Os coeficientes de correlacdo entre os escores de qualidade de vida e as
variaveis funcionais pulmonares medidas em repouso sao mostradas na tabela 21.
Correlagdes fracas, porém significativas, foram observadas entre variaveis
espirométricas e dominio atividade do questionario de qualidade de vida. N&o

houve diferenga entre a presenca ou auséncia de resposta ao broncodilatador.
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Tabela 21: Correlagdo entre as principais variaveis espirométricas e o SGRQ (n=60)

QVT Sintomas Atividade Impacto

CVF () NS NS r: -0,323 NS
p:0,012

CVF % NS NS NS NS

VEF (I) NS NS r:- 0,362 NS
p:0,004

VEF; % NS NS r: - 0,265 NS
p:0,041

VEF,/CVF NS NS NS NS

PFE (I/seg) r: - 0,286 NS r:- 0,438 NS
p:0,027 p:< 0,001

PFE % NS NS r:- 0,374 NS
p:0,003

FEFso (I/seg) NS NS r:- 0,297 NS
p:0,021

FEFso % NS NS r: - 0,260 NS
p:0,045

FEF,s.75 (I/seq) NS NS r:-0,273 NS
p:0,038

FEF5.75 % NS NS r: - 0,280 NS
p:0,034

FEFs5 (I/seqg) NS NS NS NS

FEF75 % NS NS NS NS

VVM NS NS r:- 0,362 NS
p:0,004

QVT: Escore Total do questionario de qualidade de vida do hospital Saint George, Capacidade vital forgada, VEF,: Volume
expiratdrio forgado no primeiro segundo, VEF,/CVF: indice VEF/CVF, PFE: Pico de fluxo expiratério, FEFs: Fluxo
expiratorio forgado a 50% da curva fluxo-volume, FEF5.75:Fluxo expiratério forcado médio, FEF7s:Fluxo expiratério forgado a
75% da curva fluxo-volume, VVM: Ventilagdo voluntaria maxima, NS: Nao significativo,

Cinquenta e quatro pacientes realizaram pletismografia para medida dos
volumes e capacidades pulmonares. Apenas a capacidade inspiratéria e a fracéao
inspiratéria apresentaram correlacdo com os escores do SGRQ. O dominio
atividade também apresentou correlacdo fraca com o indice volume

residual/capacidade pulmonar total (tabela 22).
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Tabela 22: Correlacéo entre os volumes e capacidades pulmonares medidos por

pletismografia e 0 SGRQ (n=54)

QVT Sintomas Atividade Impacto
CPT () NS NS NS NS
CPT% NS NS NS NS
CRF (1) NS NS NS NS
CRF% NS NS NS NS
CRF/CPT NS NS NS NS
CRF/CPT% NS NS NS NS
VR (1) NS NS NS NS
VR % NS NS NS NS
VR/CPT NS NS NS NS
VRICPT % NS NS r: 0,293 NS
p:0,032
VRE (1) NS NS NS NS
VRE % NS NS NS NS
CI() r: - 0,345 NS r:-0,428 r:- 0,280
p:0,011 p:0,001 p:0,040
Cl% r:- 0,281 NS r:- 0,361 NS
p:0,039 p:0,007
ClICPT r-0,312 NS r:-0,329 r:-0,270
p:0,022 p:0,015 p:0,048
Cl/ICPT% r: - 0,351 NS r:- 0,359 r:- 0,307
p:0,009 p:0,008 p:0,024

QVT: Escore Total do questionario de qualidade de vida do hospital Saint George, CPT: Capacidadp pulmonar total,
CRF: Capacidade residual funcional, CRF/CPT: Indice CRF/CPT, VR: Volume residual, VR/CPT: Indice VR/CPT,
VRE: Volume de reserva expiratério, Cl: capacidade inspiratoria, CI/CPT: Fragao inspiratéria, NS: N&o significativo;

Nao houve qualquer correlagao entre os dominios do SGRQ e a capacidade
de difus&o pulmonar de CO (n: 47; p>0,05).

Conforme ja citado na tabela 13, exceto o dominio sintomas, todos os
dominios apresentaram correlacdo com as variaveis de desfecho do TC6M. Entre
as demais variaveis, a grande maioria nao apresentou correlagdo significativa,

como demonstrado na tabela 23.



Tabela 23: Correlacédo entre as variaveis medidas no TC6M e o SGRQ (n=60)
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QVT Sintomas Atividade Impacto
DC (m) r:-0,418 NS r: - 0,501 r: - 0,399
p:0,001 p:< 0,001 p: 0,002
DC % r: - 0,463 NS r:- 0,531 r:- 0,435
p:<0,001 p:<0,001 p:0,001
DCkg (m/km™) r: - 0,409 NS r:- 0,499 r:- 0,363
p:0,001 p:<0,001 p:0,004
SpO, Rep (%) NS NS NS NS
SpO, Cam (%) NS NS NS NS
A SpO, NS NS NS NS
FC Rep (bpm) NS NS NS NS
FC Cam (bpm) NS NS NS NS
FC % NS NS NS NS
FR Rep (mpm) NS NS NS NS
FR Cam (mpm) NS NS r: 0,331 NS
p: 0,013
PS Rep (mmHg) NS NS NS NS
PS Cam (mmHg) NS NS NS NS
PD Rep (mmHg) NS NS NS NS
PD Cam NS NS NS NS
(mmHg)
Disp Rep r: 0,332 r: 0,297 NS r: 0,321
p:0,009 p:0,021 p:0,013
Disp Cam r: 0,419 NS r: 0,449 r: 0,391
p:0,001 p:< 0,001 p:0,002
Dor Rep NS NS NS NS
Dor Cam NS r: 0,306 NS NS
p:0,036

QVT: Escore Total do questionario de qualidade de vida do hospital Saint George, DC: Distancia caminhada, % percentual
do previsto, DCkg: Distancia caminhada por quilograma de peso, SpOj: Saturagao de O,, A SpO,: Variagdo da saturagado
durante a caminhada, FC: Freqiiéncia cardiaca, %: Percentual da FC maxima prevista, FR: Frequéncia respiratéria, PS:

Presséo Sistdlica, PD: Pressdo Diastolica, Disp: Dispnéia, Rep: Repouso, Cam, Caminhada, NS: Nao significativo
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Da mesma forma que no TC6M, todos os dominios exceto sintomas
apresentaram correlagdo com as variaveis de desfecho do TECP (conforme ja
citado na tabela 20). Entre as demais variaveis, o dominio sintomas apresentou
correlagdo apenas com a dispnéia durante o exercicio, enquanto que o dominio

atividade apresentou correlagdo com quase todas as variaveis (tabela 24).



Tabela 24: Correlagdo entre as varidveis medidas durante o TECP e o0 SGRQ (n=39)

QVT Sintomas Atividade Impacto
VO, (ml/min) r:-0,411 NS r: - 0,498 r: - 0,366
p: 0,009 p: 0,001 p: 0,022
VO, % Neder r.- 0,392 NS r:- 0,407 r:- 0,354
p: 0,013 p: 0,010 p: 0,027
VO, % r.- 0,381 NS r.- 0,354 r:- 0,326
Wasserman p: 0,017 p: 0,027 p: 0,043
Carga (kpm.m™) r:- 0,485 NS r:- 0,585 r:-0,418
p: 0,002 p: <0,001 p: 0,008
Tempo (min) NS NS r: - 0,405 NS
p: 0,011
VCO; (I/min) r:-0,359 NS r:-0,484 NS
p: 0,025 p: 0,002
VE (I/min™) NS NS r:-0,337 NS
p: 0,036
VE/VO, r: 0,367 NS r: 0,459 NS
p: 0,025 p: 0,004
VE/VCO, NS NS r: 0,438 NS
p: 0,007
R NS NS NS NS
Res Vent (I/min) NS NS NS NS
VE/VVM NS NS NS NS
SpO, Rep (%) NS NS NS NS
SpO, Exe (%) NS NS NS NS
FC Rep NS NS NS NS
FC Exe NS NS NS NS
Disp Rep: NS NS NS NS
Disp Exe r: 0,660 r: 0,542 r: 0,607 r: 0,581
p: <0,001 p: <0,001 p: <0,001 p: <0,001
Dor Rep NS NS NS r: 0,334
p: 0,038
Dor Exe r: 0,367 NS r: 0,378 r: 0,365
p: 0,022 p: 0,018 p: 0,022

QVT: Escore Total do questionario de qualidade de vida do hospital Saint George, VO,: Consumo de oxigénio,
VCO,: Liberagao de diéxido de carbono, VE: Volume de ar exalado, VE/VO,: equivalente respiratério para oxigénio,
VE/VCO;: equivalente respiratorio para dioxido de carbono, R: Relagdo VO,/VCO,, ResVent: Reserva ventilatoria,
VE/VVM relagéo VE/ Ventilagao voluntaria maxima, SpO,:Saturagéo de oxigénio, FC: Freqiiéncia cardiaca,
Disp: Dispnéia, Rep: Repouso, Exe: Exercicio, NS: Nao significativo
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5.2.4. Dessaturacdo no Exercicio

Cinglenta e dois pacientes (56,52%) apresentaram dessaturagao
(ASpO, > 4%) durante o TC6M. Nao foi encontrada qualquer diferenca entre os

sexos. As demais variaveis antropométricas encontram-se descritas na tabela 25.

Tabela 25: Diferengas entre as variaveis antropométricas quanto a presenca de
dessaturacdo no TC6M (n=92)

ASpPO, < 4% ASpO; > 4% P
Idade (anos) 63,20 (+ 8,28) 64,63 (+ 8,43) NS
Peso (kg) 72,75 (+ 15,01) 66,83 (+ 12,20) 0,040
Altura (m) 1,643 (+ 0,97) 1,641(x 0,92) NS
IMC (kg/m?) 26,85 (+ 4,57) 24,77 (+ 3,81) 0,020
IT (magos/ano) 57,17(+ 34,78) 53,28 (+ 39,15) NS

IMC: indice de massa corporal, IT: indice tabagico, NS: Nao significativo

Os dados funcionais pulmonares do grupo com e sem dessaturagao
durante o TC6M sao mostrados nas tabelas 25 e 26. Os pacientes com
dessaturagao apresentaram maior obstrugdo ao fluxo aéreo e menor capacidade
inspiratoria. Nao houve diferenca entre a presenga ou auséncia de resposta ao
broncodilatador, tanto no VEF{ quanto na CVF (p > 0,05).



Tabela 26: Diferencas entre as variaveis espirométricas quanto a presenga de

dessaturacdo no TC6M (n=92)
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ASpO, < 4% ASpO, > 4% p
CVF (1) 2,45 (+0,67) 2,20 (+ 0,57) NS
CVF % 66,93 (+ 14,98) 61,49 (£ 12,97) NS
VEF1 () 1,16 (+ 0,38) 0,92 (£ 0,29) 0,001
VEF; % 40,66 (+ 12,46) 33,28 (+ 10,25) 0,002

VEF,/CVF 46,81(+ 8,62) 42,13 (+ 8,68) 0,012
PFE (I/seg) 3,23 (+ 1,39) 2,37 (+0,87) 0,001
PFE% 47,14 (+ 21,46) 35,17 (+ 12,50) 0,003
FEFso (I/seg) 0,46 (+ 0,23) 0,32 (+ 0,14) 0,001
FEFso % 13,49 (+ 6,34) 9,40 (+ 4,24) 0,001
FEF25.75 (I/seg) 0,37 (+0,18) 0,28 (+0,11) 0,015
FEF25.75% 12,98 (+ 6,29) 9,80 (+ 4,06) 0,007
FEF7s (I/seg) 0,19 (+ 0,66) 0,18 (+ 0,11) NS
FEF75 % 16,35 (+ 5,57) 13,35 (+ 5,96) 0,039
VVM 43,53 (+ 14,42) 34,75 (£ 10,73) 0,001

CVF: Capacidade vital forgada, VEF;: Volume expiratério forgado no primeiro segundo, VEF,/CVF: indice VEF,/CVF,
PFE: Pico de fluxo expiratério, FEFs: fluxo a 50% da curva fluxo-volume, FEF5.75: Fluxo expiratério forcado médio,

FEF75:Fluxo a 75% da curva fluxo-volume, VVM: Ventilagédo voluntaria maxima, NS: Nao significativo,



Tabela 27: Diferencas entre os volumes e capacidades pulmonares medidos por

pletismografia quanto a presenca de dessaturacao no TC6M (n=86)

ASpO, < 4% ASpO, > 4% p
CPT (1) 7,31(x 1,73) 7,05 (+ 1,15) NS
CPT% 125,35 (£ 23,11) 121,26 (£ 24,10) NS
CRF () 5,24 (+ 1,60) 5,33 (+ 1,16) NS
CRF% 170,04 (+ 45,67) 175,80 (+ 37,66) NS
CRF/CPT 70,85 (+ 7,62) 73,02 (+ 12,16) NS
CRF/ICPT% 127,56 (£ 14,05) 136,50 (+ 12,98) 0,007
VR () 4,52 ( 1,55) 4,53 (+ 0,98) NS
VR % 217,59 (+ 73,95) 219,29 (+ 50,36) NS
VR/CPT 61,01 (+ 8,85) 66,44 (+ 19,73) NS
VR/CPT% 172,29 (+ 28,65) 178,36 (+ 25,46) NS
VRE () 0,75 (+ 0,45) 0,81 (+0,37) NS
VRE % 80,03 (+ 48,55) 78,73 (+ 25,44) NS
CI () 2,07 (£ 0,53) 1,72 (+ 0,52) 0,003
Cl% 75,53 (+ 16,60) 64,50 (+ 17,79) 0,004
ClICPT 0,29 (+ 0,08) 0,24 (+ 0,08) 0,010
ClICPT% 61,01 (+ 17,58) 53,40 (+ 16,59) 0,044

CPT: Capacidade pulmonar total, CRF: Capacidade residual funcional, CRF/CPT: indice CRF/CPT, VR: Volume residual,
VR/CPT: Indice VR/CPT, VRE: Volume de reserva expiratério, Cl: capacidade inspiratoria,

CI/CPT: indice de hiperinsuflagdo, NS: N&o significativo;

A difusdo pulmonar medida pelo CO mostrou diferengas significativas entre

0s grupos, tanto no valor absoluto quanto no percentual do previsto (tabela 28).

Tabela 28: Diferenca entre a capacidade de difusdo pulmonar de diéxido de carbono

guanto a presenca de dessaturagdo no TC6M (n=78)

ASpPO, < 4% ASpO; > 4% P
DCOc 11,69 (+ 4,94) 8,86 (+ 3,61) 0,004
(ml/min/mmHg)
DCOc % 41,46 (+ 14,68) 32,21(x£ 13,04) 0,004

DCOc: Capacidade de difusédo pelo CO corrigida para a hemoglobina, %: percentual do previsto, NS: N&o significativo
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No que se refere ao préprio TC6M, as variaveis medidas durante o repouso
imediatamente antes do teste (SpO,, dispnéia e dor em membros inferiores e
pressao arterial diastolica) apresentaram diferengas significativas no grupo de
pacientes com e sem dessaturagdo, conforme demonstrado na tabela 29. Nao
houve diferenga significativa entre os dois grupos em relagdo a DC, apenas em

relacao a DCkg.

Tabela 29: Diferencas entre as variaveis medidas durante a caminhada quanto a

presenca de dessaturacao no TC6M (n=92)

ASpO, < 4% ASpO; > 4% p
DC (m) 409,13 (+ 105,19) 371,90 (= 116,11) NS
DC% 77,24 (+ 19,80) 70,71 (+ 22,04) NS
DCkg (m/kmY) 29,54 (+ 9,78) 24,56 (+ 8,43) 0,010
SpO; Rep (%) 95,53 (+ 1,75) 94,37 (+ 2,60) 0,013
FC Rep (bpm) 82,60 (+14,71) 85,71 (+ 14,28) NS
FC Cam (bpm) 117,30 (+ 19,49) 114,04 (+ 13,93) NS
FC % 77,95 (+9,33) 78,92 (+ 13,14) NS
FR Rep (mpm) 19,26 (+ 4,10) 22,23 (+ 4,30) 0,002
FR Cam (mpm) 25,00 (+ 5,46) 27,28 (+ 5,54) NS
Disp Rep 1,01 (+ 1,83) 1,12 (+ 1,35) 0,018
Disp Cam 4,23 ( 2,52) 4,02 (+ 2,63) NS
Dor Rep 1,47 (+ 2,14) 0,46 (+ 1,19) 0,022
Dor Cam 3,10 (+ 3,08) 1,00 (£ 1,65) 0,001
PS Rep (mmHg) 134,78 (+ 14,43) 129,33 (+ 17,49) NS
PS Cam (mmHg) 142,57 (+ 20,23) 142,38 (+ 25,38) NS
PD Rep (mmHg) 85,56 (+ 10,68) 79,93 (+ 11,40) 0,025
NS

PD Cam (mmHgQ)

84,23 (+ 10,99)

83,98 (+ 12,29)

DC: Distancia caminhada, %: Percentual do previsto, DCkg: Distancia caminhada por quilograma de peso, SpO:Saturagdo
de oxigénio, FC: Freqliéncia cardiaca, FC%: percentual do FC méaxima prevista, FR: Frequéncia respiratéria, PS: Pressdo
sistdlica, PD: Pressé&o diastdlica, Disp: Dispnéia, Rep: Repouso, Cam: Caminhada, NS: N&o significativo
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Apenas o dominio sintomas do SGRQ apresentou diferenga significativa

entre os pacientes que dessaturaram e os que nao dessaturaram (tabela 30).

Tabela 30: Diferencas entre os escores do SGRQ quanto a presenca de dessaturagao no

TC6M (n=60)
ASpO; < 4% ASpO, > 4% p
QVT 58,29 (+ 18,14) 51,66 (+ 19,86) NS
Sintomas 59,03 (+ 18,48) 44,14 (+ 23,96) 0,010
Atividade 69,08 (+ 18,49) 71,15 (+ 18,71) NS
Impacto 52,07 (+ 22,87) 42 47 (+ 22,79) NS

QVT: Escore total, NS: Nao significativo

Dentre os 40 pacientes que também realizaram teste de exercicio
cardiopulmonar foi observado que sete (17,5%) dessaturaram em ambos os testes
(DD), enquanto que outros 10 (25%) dessaturaram apenas no TC6M (DND) e um
(2,5%) teve dessaturacado apenas no TECP. Os 22 (55%) pacientes restantes, nao

dessaturaram em nenhum dos testes (NN).

Nesses pacientes, portanto, as comparagcdes foram realizadas entre trés
grupos. Nao foram encontradas diferengas significativas na DC (336,43 m - DD x
376,40 m - DND x 406,45 m - NN), DC % (59,53% x 75,53% x 75,78%), DCkg
(24,74 kg/km™ x 36,63 kg/km” x 39,72 kg/km™), VO, (775,96 ml/min x 858,78
ml/min x 1030,04 ml/min), VO;% Neder (48,73 x 61,28 x 66,94), VOx%
Wasserman (38,19% x 50,45% x 55,02%), SpO2 em repouso no TC6M (94,14% x
95,60% x 95,68%) e SpO, em repouso no TECP (96,0% x 96,8% x 95,73%).

Dentre as variaveis que apresentaram diferenga, apenas o VRE apresentou
diferenga entre os grupos DD e DND. Entre os grupos DD e NN foram observadas
diferengas significativas na FC maxima do TECP, no VRE, no dominio sintomas
do SGRQ e nos percentuais do previsto da CVF, VEF, CRF/CPT e CI (tabela 31).

O gréfico 7 mostra as diferengas no A da saturagao entre os 3 grupos.
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Tabela 31: Principais caracteristicas dos grupos de acordo com a dessaturacao no

exercicio (n=39)

DD (n:7) DND (n:10) NN (n:22) p
CVF % 50,09 (+9,30) 59,35 (+14,98) 66,70 (£12,30) 0,012*
VEF;1 % 28,07 (6,35) 37,02 (+12,53) 40,84 (+11,95) 0,036*
CRF/CPT % 147,8 (+13,80) 130,90 (£13,4) 128,16 (£11,9) 0,032*
VRE (1) 1,10 (+0,33) 0,64 (+0,25) 0,67 (+0,31) 0,024*
0,028"
Cl % 46,86 (+24,19) 69,38 (+18,66) 76,44 (+18,10) 0,016*
Sintomas 34,01 (+20,39) 42,82 (+18,94) 59,87 (£22,95) 0,025*
FC TECP 122,80 (£17,1) 131,40 (£20,9) 139,50 (+11,8) 0,046*

CVF: Capacidade vital forgada, VEF;: Volume expiratério forgado no 1° segundo, CRF/CPT, indice capacidade residual
funcional/capacidade pulmonar total, VRE: Volume de reserva expiratério, Cl: Capacidade inspiratéria, Sintomas: Dominio
sintomas do questionario de qualidade de vida, FC TECP: Freqliéncia cardiaca maxima durante o teste de exercicio
cardiopulmonar, %: Percentual do previsto, DD: Dessaturagdo em ambos os testes, DND: Dessaturagédo apenas no teste da
caminhada, NN: Sem dessaturagédo, *: Diferenca entre os grupos DD e NN, #: Diferenca entre os grupos DD e DND.
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DD: Dessaturagdo em ambos os testes, DND: Dessaturagéo no teste da caminhada apenas, NN: Nao dessaturou

Grafico 7: Diferenca entre a saturacdo de oxigénio no repouso e ao final do teste da
caminhada em 6 minutos e do teste de exercicio cardiopulmonar (n=39)
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Quando os pacientes que realizaram o TECP foram avaliados quanto a
presenca de dessaturagcdo na caminhada e sua relacdo com as variaveis medidas
no préprio TECP, apenas o VO,max, a VE, a SpO; ao final do TECP e a FC max

no TECP apresentaram diferenga significativa (tabela 32).

Tabela 32: Diferencas entre as variaveis medidas durante o TECP quanto a presenca de
dessaturacdo no TC6M (n=40)

ASpO, < 4% ASpO, > 4% P
Kpounds (kpm.min™) 58,48 (+34,09) 47,94 (+25,19) NS
Tempo (min) 8,17 (+3,38) 6,94 (+3,54) NS
VO, (I/min) 1025,25 (+ 419,15) 824,68 (284,59) 0,014
VO, % Neder 67,27 (+23,93) 55,59 (+23,33) NS
VO, % Wasserman 55,00 (+20,76) 45,40 (+14,80) NS
VCO, (I/min) 998,84 (+447,51) 790,18 (+283,84) NS
VE (I.min™) 31,27 (+8,96) 25,38 (+7,55) 0,030
VE/NVO, 31,90 (+6,74) 31,56 (+6,33) NS
VE/VCO; 33,53 (+8,20) 33,04 (+6,47) NS
R 0,96 (+0,08) 0,96 (+0,1) NS
Res Vent (I/min) 13,34 (+8,39) 10,64 (+7,90) NS
VE/VVM 0,71 (0,16) 0,72 (+0,18) NS
SpO; Rep (%) 96,91 (+1,28) 96,47 (+1,37) NS
SpO; Exe (%) 95,43 (+2,48) 91,88 (+4,23) 0,005
FC Rep (bpm) 92,00 (+13,98) 90,06 (+13,63) NS
FC Exe (bpm) 139,13 (+11,66) 127,88 (+19,32) 0,043
Disp Rep 1,24 (+1,66) 0,76 (+1,39) NS
Disp Exe 6,13 (+2,85) 4,47 (£2,67) NS
Dor Rep 0,67 (£1,39) 0,53 (+1,33) NS
Dor Exe 4,50 (+2,78) 3,59 (+2,94) NS

VO,: Consumo de oxigénio, VCO,: Liberagéo de dioxido de carbono, VE: Volume de ar exalado, VE/VO,: Equivalente
respiratorio para oxigénio, VE/VCO,: Equivalente respiratério para diéxido de carbono, R: Relagdo VO,/VCO;,
Res Vent:: Reserva ventilatéria, VE/VVM: indice VE/Ventilagao voluntaria maxima, SpO,:Saturagdo de oxigénio,
FC: Freqiéncia cardiaca, Disp: Dispnéia, Rep: Repouso, Exe: Exercicio, NS: N&o significativo
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6 — DISCUSSAO

6.1. ASPECTOS METODOLOGICOS

Embora a grande maioria dos estudos em DPOC tenha incluido pacientes
com mais de 40 anos, o presente estudo incluiu todos os individuos com
diagnostico de DPOC, de acordo com os critérios do GOLD (2002), que realizaram

prova ventilatéria completa e TC6M.

Celli et alii (2003), utilizando dados do National Health and Nutrition
Examination Survey (NHANES), a fim de comparar o impacto do critério
diagnostico utilizado na prevaléncia de DPOC, excluiram apenas pacientes com
menos de 30 anos devido a possibilidade de confusdo com asma e aqueles com
mais de 80 anos por nao existirem valores de referéncia confiaveis a partir dessa
idade. Os autores encontraram uma prevaléncia de DPOC em individuos entre 35
e 39 anos de 5,46%, utilizando o critério VEF{/CVF < 70. No presente estudo

apenas um paciente (1,09%) encontrava-se nessa faixa etaria (36 anos).

Nenhum paciente com mais de 80 anos foi incluido nesse estudo, no
entanto 15 pacientes (16,30%) tinham mais de 70 anos. Hardie e colaboradores
(2002) questionaram o diagnéstico de DPOC através do critério GOLD em
pacientes idosos (> 70 anos), eles encontraram uma taxa de 35% de individuos
nessa faixa etaria, saudaveis, assintomaticos e que nunca fumaram com
VEF+/CVF < 70. No estudo de Celli, utilizando o mesmo critério diagnéstico, a
prevaléncia variou de 40,62% (70-74 anos) a 41,62% (75-80 anos), porém,
quando utilizado o VEF{/CVF < 70 e VEF{ < 80% a prevaléncia caiu para 18,9%
(70-74 anos) e 19,4% (75-80 anos). No presente estudo, todos os pacientes
encontravam-se nos estadios Il e Ill do GOLD, sendo assim, provavelmente o

risco de falso positivo foi minimizado.

No que se refere ao sexo, 69,57% dos pacientes eram homens. No estudo
PLATINO (Menezes, Pérez-Padilla et alii, 2005; Menezes, Jardim et alii, 2005),
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embora ndo significativo (p=0,06) os homens apresentaram 32% mais

probabilidade de ter DPOC do que as mulheres.

Quanto ao estado nutricional, o presente estudo utilizou como ponto de
corte para baixo peso o IMC < 21 Kg/m? (Celli et alii, 2004; ATS/ERS COPD
Standards), tendo encontrado 15,22% dos pacientes nessa categoria, 30,43% com
peso normal e 54,34% com sobrepeso ou obesidade. Por outro lado, o estudo
PLATINO (2005), utilizando o critério da Organizacdo Mundial da Saude
(IMC < 18,5 Kg/m?), encontrou uma freqiiéncia de DPOC de 50% entre individuos
de baixo peso e de 27,1% entre individuos com peso acima do normal, embora o
VEF: tenha apresentado uma tendéncia a ser menor entre os individuos com
circunferéncia abdominal acima do ponto de corte, dado que nao foi utilizado no

nosso estudo.

O consumo de tabaco ainda é a principal causa de DPOC. Oitenta e quatro
pacientes (91,3%) tinham histéria confirmada de tabagismo, sendo que 12
(13,04%) ainda estavam fumando quando incluidos, dois pacientes (2,17%) que
nunca fumaram desenvolveram DPOC por exposi¢cao a poeira organica (tecidos).
Conforme o estudo PLATINO (2005), a prevaléncia estimada de DPOC atribuivel
ao tabagismo vigente variou de 17,9 a 26,2%. O estudo demonstrou também que
individuos expostos a poeira organica por pelo menos 10 anos tinham 36% de

chance de desenvolver DPOC.

Para analise dos dados funcionais pulmonares, no presente estudo, foram
utilizados valores obtidos apés o uso de BD, visto que o GOLD recomenda como
critério diagndstico os valores de VEF e VEF/CVF p6s-BD, a fim de confirmar a
irreversibilidade da obstrucdo (GOLD, 2002; ATS/ERS COPD Standards, 2004).
Na nossa série, 58 pacientes (63,04%) nédo apresentaram resposta ao BD na
espirometria. Um estudo realizado por Newton, O’'Donnell & Fockert (2002), com
957 pacientes com VEF{/CVF < 85% demonstrou que mesmo nao havendo
melhora no VEF4, o salbutamol melhorou significativamente os demais volumes
pulmonares (¥ CPT, CRF e VR e T Cl e CVF) e, no caso da CVF, houve melhora
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em 29% dos pacientes com hiperinsuflagdo moderada (CPT: 115-130%) e 19%
dos pacientes com hiperinsuflagdo grave (CPT > 130%). Nosso estudo encontrou
melhora da CVF em 20 pacientes (31,52%); destes, nove (9,8%) tiveram resposta
também no VEF4. O uso rotineiro de broncodilatador antes do exercicio em todos
os pacientes de nosso estudo, com o objetivo de prevenir broncoespasmo, pode

ter minimizado os efeitos da hiperinsuflacdo dindmica nos nossos resultados.

A técnica e os critérios utilizados na realizagdo das provas de fungéao
pulmonar em repouso seguiu a rotina da Unidade de Fisiologia Pulmonar, a qual
segue as Diretrizes para Testes de Fungdao Pulmonar da SBPT (2002) e os
Statements da ATS (1991). De uma maneira geral os pacientes incluidos nesse
estudo apresentavam um grau de comprometimento pulmonar semelhante ou
maior do que o dos estudos revisados, visto que, conforme ja citado
anteriormente, todos se encontravam nos estadios Il e Ill do GOLD (2002). Como
exemplo, podemos citar o estudo de Newton, O’Donnell & Fockert (2002), que
incluiu individuos com VEF.{/CVF < 85% e considerou como gravemente
hiperinsuflados aqueles pacientes com CPT > 130%. Em nosso estudo, todos os
participantes tinham VEF{/CVF < 70 e o critério usado para diagnoéstico de

hiperinsuflagéo grave foi a presenga de CPT igual ou maior que 150% do previsto.

Assim como as provas de fun¢ao pulmonar em repouso, o TC6M seguiu a
rotina da Unidade de Fisiologia Pulmonar, que utiliza o ATS statement for the six-
minute walk test (2002). Novamente nossos pacientes apresentaram resultados
semelhantes ou menores do que a maioria da literatura revisada. Em um estudo
realizado por Ribeiro, Jardim & Nery (1994) comparando o TC6M com TECP em
pacientes com 0 mesmo grau de comprometimento funcional do nosso estudo, a
média da distancia caminhada foi de 538 e 574 metros em dois exames realizados
com 21 dias de diferenga, enquanto a média da DC por nossos pacientes foi
387 + 112 metros.

O TECP foi realizado em cicloergbmetro com protocolo incremental, de

acordo com o as Diretrizes para Testes de Funcado Pulmonar da SBPT (2002) e



61

ATS/ACCP Statement on Cardiopulmonary Exercise Testing (2003). O teste
incremental € considerado o padrdo aureo na avaliagdo da capacidade de
exercicio, sendo a primeira escolha para investigar fatores de limitagdo ao
exercicio, avaliar os riscos em prescrever programas de reabilitacdo e avaliar
resposta poés-intervencao (Gosselink, Trooster & Decramer, 2004). As vantagens
do cicloergbmetro sobre a esteira sao uma quantificagdo mais exata da poténcia,
menor numero de artefatos com melhor qualidade dos sinais, seguranga e o
menor custo do equipamento (Diretrizes para Testes de Fungdo Pulmonar da
SBPT, 2002). De uma maneira geral nossos pacientes apresentaram resultados

semelhantes ou piores do que os da literatura.

Quanto a qualidade de vida dos pacientes, nés utilizamos o questionario de
qualidade de vida na doenga respiratéria do Hospital Saint George. Esse
questionario foi escolhido por ser especifico para DPOC e, portanto, apresentar
maior sensibilidade em detectar alteragcbes na qualidade de vida em pacientes
com doenga obstrutiva, (Jones et alii, 1992). Dentre os questionarios doenca-
especificos € um dos unicos a ter o seu uso validado no Brasil (Sousa, Jardim &
Jones, 2000, Diretrizes SBPT para DPOC, 2004). Nos pacientes de nossa série a
qualidade de vida foi semelhante ou um pouco pior que a descrita por outros
autores, embora os pacientes apresentassem niveis de comprometimento
funcional pulmonar comparavel nos diferentes estudos (Ferrer et alii, 1997; Jones,
2001).

Nés consideramos dessaturacao no exercicio uma queda de mais de quatro
pontos da saturagdo basal. Conforme Poulain et alii (2003) pequenos erros de
acuracia do equipamento podem alterar em até dois pontos a medida da
saturacdo; adicionalmente, o desvio da curva de dissociagdo da hemoglobina para
a direita, em virtude da relativa acidose metabdlica provocada pelo exercicio, pode
alterar a medida da saturagdo em mais dois pontos. O mesmo autor sugere que a
queda da SpO;, seja mantida por 3 minutos ou mais, para evitar artefatos de

movimento. NO6s nao obtivemos informagdes sobre a duracdo da queda de
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saturacdo durante os testes, de modo que, a duragdo da hipoxemia ndo foi
considerada.

6.2. ASSOCIACOES ENTRE VARIAVEIS
6.2.1. Teste da Caminhada de 6 Minutos

A distdncia caminhada (DC) em um periodo de tempo € uma medida
confiavel do impacto da DPOC na vida do paciente, pois reflete a habilidade de se
locomover e de exercer as atividades do dia-a-dia, além de ser um bom marcador
do comprometimento sistémico da doenga, sendo utilizada como um preditor de
mortalidade (Celli et alii, 2004).

Seria esperado que a DC apresentasse diferenca entre os sexos e tivesse
correlacdo com a idade, o peso e a altura, visto que essas variaveis explicam
cerca de 66% da variagdo do TC6M em individuos normais segundo Trooster,
Gosselink & Decramer (1999) e sao utilizadas para determinar os valores de
referéncia do teste (Enright & Sherrill, 1998). No entanto, em pacientes com
DPOC, nés nado encontramos diferenca entre os sexos e encontramos apenas
uma correlagéo fraca com a idade (-0,253) e o IMC (-0,230), mas ndo com o peso

ou a altura.

A importéncia do peso em determinar a distadncia caminhada é tdo grande
que Chuang, Lin & Wasserman (2001) propuseram o uso do produto entre
distancia e peso como medida de desfecho do TC6M com o objetivo de minimizar
o efeito da massa a ser carregada, ja que o peso corporal afeta diretamente a
carga de trabalho/energia requerida para realizar uma caminhada. Nosso estudo
encontrou uma correlagao fraca, porém significativa, entre a DCKg e a idade (-
0,257) e o IMC (0,283) e uma correlagdo moderada com peso (0,490) e altura
(0,409).
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Quanto a resposta ao broncodilatador, Liesker e colaboradores (2002),
através de uma metanalise com 33 artigos ingleses, relataram um aumento na DC
em 6 de 7 estudos apds o uso de salbutamol. No presente estudo o
broncodilatador foi usado de rotina antes do exercicio, de modo que o impacto do

uso do broncodilatador sobre a DC nao pdde ser avaliado nos nossos pacientes.

As correlagdes entre DC e as variaveis funcionais pulmonares medidas por
espirometria, na literatura revisada, sao contraditérias. Alguns estudos como o de
Ribeiro, Jardim & Nery (1994) ndo encontraram correlagéo entre VEF4, CVF e DC,;
outros, como o estudo original de McGavin, Gupta & McHardy (1976),
demonstraram correlagdo entre a DC e a CVF (0,406), embora nao tenha
encontrado correlagdo com o VEF;. por outro lado, Knox e colaboradores (1988)
encontraram correlacéo entre a DC e a CVF de 0,45 e também uma correlagao de
0,46 com o VEF, e de 0,44 com o PFE. No entanto, todos eles utilizaram menos
de 40 pacientes. Na nossa série conseguimos demonstrar correlagdo da DC com
a CVF, VEF4, PFE, FEFs0 € VVM e quando utilizamos a DCKg, além das
correlagbes serem mais fortes e mais significativas nés também encontramos
correlagdo com o FEF2s575. Chuang, Lin & Wasserman (2001) e Carter e
colaboradores (2003) também demonstraram a superioridade da DCKg sobre a
DC nas correlagbes com o VEF; e CVF, entretanto eles ndo estudaram as

correlagcdes com os fluxos aéreos.

No que se refere aos volumes e capacidades pulmonares medidos por
pletismografia, em nosso estudo a DC apresentou correlagdo apenas com a
Cl (0,289), Cl% (0,269) e CPT (0,236). Marin e colaboradores (2001),
demonstrando que a hiperinsuflacdo dinamica também ocorre no TC6M,
encontraram uma correlagao de 0,41 entre a DC e a Cl% e de - 0,32 com o VR%,
enquanto Casanova e colaboradores (2005), estudando o indice CI/CPT como um
preditor independente de mortalidade em 689 pacientes, encontraram uma
correlacdo desse indice com a DC de 0,43 (p <0,001). Os coeficientes de
correlagdo mais fracos observados no nosso estudo, provavelmente sdo devidos

ao menor numero de pacientes estudados. Entretanto, quando utilizamos a DCKg,
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além de melhorar consideravelmente as correlagdes ja encontradas com a DC
(p/ex: Cl 0,537 p <0,001), nés encontramos também correlagdo com o indice
CRF/CPT, VRE, VRE%, CI/CPT e CI/CPT%. No que se refere ao CI/CPT a
correlagdo encontrada foi de 0,362 (p: 0,001). Chuang, Lin & Wasserman (2001)
nao conseguiram demonstrar correlagbes com os volumes e capacidades

pulmonares em um grupo de 33.

A associagao entre capacidade de difusdo pulmonar pelo CO e DC ja foi
bem demonstrada em diversos estudos. Engelen e colaboradores (1994), em
pacientes com DCO variando de 64 a 81% do previsto, relataram que a redugao
na capacidade de difusdo pulmonar interfere na forca muscular periférica
diminuindo significativamente a DC (p<0,01). Mohsenifar e colaboradores (2003)
encontraram que uma DCO < 20% do previsto apresentou correlagdo com a DC
mesmo quando a hipoxemia foi corrigida com O, durante o teste. Nos
encontramos uma correlagéo fraca entre a DCO e a DC (0,241; p:0,034), porém
essa correlagado foi de 0,530 (p<0,001) quando utilizado a DCKg, semelhante
aquelas encontradas por Chuang, Lin & Wasserman (2001) e por Carter e
colaboradores (2003).

No que se refere ao SGRQ, com exce¢do do dominio sintomas, todos os
outros dominios apresentaram boa correlagao com as variaveis de desfecho {DC
(-0,399 a -0,501) e DCKg (-0,363 a -0,499)}. Essas correlagdes foram
confirmadas por outros estudos onde a correlagao entre a DC e o QVT variou de
0,28 a 0,61 (Jones, 2001; Engstrom et alii, 2001) e 0,5 entre a DC e o dominio
atividade (Jones et alii, 1992). Nao foi possivel comparar nossos achados em

relacédo a DCKg, pois essa variavel nao foi estudada por outros autores.

Quanto as demais variaveis medidas durante o proprio TC6M, apenas a
saturacdo em repouso, FC maxima e a dispnéia na caminhada demonstraram
alguma correlagdo com a DC. Destas a mais forte e mais significativa foi a
dispnéia na caminhada (-0,313; p: 0,003). Mak e colaboradores (1993) também

demonstraram uma correlagdo moderada (0,32) entre a saturagdo do repouso € a
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DC; entretanto eles encontraram uma correlagcdo de 0,28 (p <0,05) com a
saturagdo minima durante a caminhada. Wijkstra e colaboradores (1994)
estudando a capacidade de exercicio através do TC6M e TECP em
cicloergbmetro, com protocolo de carga maxima constante, encontraram uma
correlacdo de —0,41 entre a dispnéia medida pela escala de Borg ao final dos 6
minutos, provavelmente devido a hiperinsuflagdo dinamica (Marin et alii, 2001). A
DCKg apresentou também correlagdo com a saturagdo minima e com o A
Saturacado. Na revisdo da literatura realizada nao foram encontrados estudos com
essa variavel; é provavel que o controle do fator peso seja o responsavel por essa

diferenca.

Existem diversos estudos comparando o TC6M com o TECP. Entretanto, a
maioria deles se refere a comparagdo das respostas metabdlicas ocorridas
durante os 2 testes de exercicio (Swinburn, Wakfield & Jones, 1985; Trooster et
alii, 2002; Casas et alii, 2005). O estudo de McGavin, Gupta & McHardy (1976)
demonstrou uma correlagdo entre a DC e o VO, de 0,52 e com o VE de 0,53.
Turner e colaboradores (2004) encontraram uma correlagcéo de 0,83 entre a DC e
a carga maxima no TECP e de 0,73 entre a DC e 0 VO,. No Brasil, Ribeiro, Jardim
& Nery (1994) encontraram uma correlagao de 0,62 entre a DC e 0 VO; e de 0,53
com o VE. Nosso estudo encontrou uma correlacao de 0,473 com a carga maxima
atingida, 0,460 com o VO3, 0,428 com o VCO; e de 0,479 com o VE. Quando foi
utilizada a DCKg essas correlagbes subiram para 0,663, 0,685, 0,634 e 0,657,
respectivamente, sendo encontrada correlacdo também com a reserva ventilatoria
(-0,365), a carga (0,663) e o tempo de TECP (0,391). Estes achados foram
semelhantes aos descritos por Carter e colaboradores (2003). Por outro lado,
Chuang, Lin & Wasserman (2001) relataram correlagdo apenas entre a DCkg e o
VO, (0,67).
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6.2.2. Teste da Exercicio Cardiopulmonar

O TECP é considerado o padrao-aureo na avaliagdo da resposta integrada
dos sistemas de interesse (metabdlicas, ventilatérias, cardiovasculares e
subjetivas-sintomas) durante o exercicio e é utilizado amplamente na investigagao
da intolerancia ao esforco maximo em diversas doencas repiratérias e

cardiovasculares (Neder e Nery, 2003).

Ao contrario da literatura (Dillard, Piantadosi & Rajagopal, 1989; Neder et
alii, 1999), nés nao encontramos qualquer correlagao entre a idade dos pacientes
e o0 VO, maximo, provavelmente devido ao pequeno numero de pacientes. Uma
vez que a idade € um dos fatores utilizados nas equacdes de predicdo, assim
como sexo, peso e altura seria esperado encontrar uma relagdo com todas essas
variaveis. Nés ndo encontramos diferenga entre os sexos, mas a associagao com
peso foi forte e significativa (r: 0,558; p<0,001) enquanto que com a altura foi
apenas moderada (r: 0,361; p:0,022). Neder e colaboradores (1999) encontraram
correlacbes moderadas a muito fortes com idade, peso e altura, tendo encontrado
valores diferentes para homens e mulheres em todas essas variaveis. Assim como
0 nosso estudo, estes autores ndo encontraram relagao entre o VO, e 0 consumo

de tabaco.

O presente estudo ndo encontrou qualquer diferenca entre a resposta ao
BD e o VO, méaximo. Varios estudos foram conduzidos sobre o efeito do BD na
capacidade de exercicio. Belman, Botnick & Shin (1996) demonstraram que o
albuterol melhorou a sensacédo de dispnéia (escala de Borg) no final do TECP
incremental em cicloergbmetro por reducao da hiperinsuflacédo dindamica, embora
os parametros do TECP (VO,, VE, VEVO, e VE/VVM) ndo tenham apresentado
nenhuma melhora. Outro estudo (Aliverti et alii, 2005) utilizando tempo de
endurance a 70% da carga maxima definida previamente por TECP, também néo
demonstrou melhora do desempenho no exercicio, embora tenha ocorrido melhora
na funcdo pulmonar em repouso e melhora na hiperinsuflacdo dindmica. Boni e
colaboradores (2002), utilizando endurance a 33% do esforco maximo,

demonstraram que pacientes com limitacdo do fluxo aéreo tiveram uma reducéao
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significativa (p<0,001) na sensagé&o de dispnéia, a qual € um limitante do exercicio

maximo.

Diversos autores ja demonstraram a presenca de correlagdo entre as
variaveis funcionais medidas por espirometria e o VO, (Pineda et alii, 1984,
Dillard, Piantadosi & Rajagopal, 1989; O’'Donnell, Revill & Webb, 2001; Efremidis
et alii, 2004). Assim como a literatura revisada, nés encontramos correlagbes de
moderada a forte com todas as variaveis exceto o indice VEF/CVF, sendo que a
correlacdo mais forte e significativa foi com o VEF4 (0,665; p<0,001). Pineda e
colaboradores (1984), em um grupo de 11 pacientes, demonstraram através de
regressao linear multipla que o VEF4 foi o responsavel por 56% da variagao do

VO, medido através de TECP em esteira.

Quanto aos volumes e capacidades pulmonares medidos por
pletismografia, no nosso estudo foi observada correlagdo negativa entre o VO, e
as variaveis que indicam algaponamento aéreo (CRF, CRF/CPT, VR/CPT),
principalmente com o VR/CPT (-0,666; p<0,001) e positiva com as variaveis
vinculadas a hiperinsuflacdo (Cl e CI/CPT). Efremidis e colaboradores (2004)
encontraram uma correlagao 0,408 entre a CRF e o consumo de oxigénio e 0,811
entre a Cl e o VO,, enquanto O’Donnell, Revill & Webb (2001) encontraram
correlacdo de -0,271 entre o percentual do previsto do VO, e o percentual do
previsto da CRF e de 0,451 com o percentual do previsto da Cl e, assim como o
nosso estudo, ndo encontraram correlacdo com a CPT. A capacidade inspiratéria
parece ser o fator isolado mais importante na limitacdo ao exercicio em pacientes
com DPOC. Diaz e colaboradores (2000) demonstraram que, em 29 pacientes
com limitagdo ao fluxo aéreo em repouso medido por NEP (negative expiratory
preassure), a Cl foi o melhor preditor isolado da capacidade de exercicio,
apresentando um indice de correlacdo com o VO, de 0,75, quando incluidos
pacientes com e sem limitacdo ao fluxo aéreo. Murariu e colaboradores (1998),
estudando 25 pacientes com obstrugédo ao fluxo aéreo (19 com DPOC) através de
TECP em cicloergbmetro de carga maxima constante, encontraram uma

correlagao entre a carga medida e a Cl de 0,81.
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Nosso estudo encontrou forte correlacdo entre a DCO e o consumo
maximo de oxigénio, correlacdo esta ja esperada, tendo em vista as bases
fisioldégicas das trocas gasosas. Wijkstra e colaboradores (1994), através de TECP
em cicloergbmetro com protocolo de carga maxima constante, encontraram uma
correlagéo de 0,78 entre a DCO e a carga maxima atingida. Do mesmo modo,
Mohsenifar e colaboradores (2003) demonstraram que uma DCO < 20% do
previsto reduz significativamente a carga maxima tolerada. O’Donnell, Revill &
Webb (2001) relataram uma correlagao de 0,437 (p <0,0005) entre o percentual do

previsto da DCO e o percentual do previsto do VO..

Também foi avaliada a relagao entre a qualidade de vida e o desempenho
no TECP. Com excec¢ao do dominio sintomas do SGRQ, os escores dos demais
dominios apresentaram boa correlacdto com o VO,, variando de - 0,366 no
dominio Impacto a -0,498 no dominio atividade. Essas correlagdes foram
confirmadas por Hajiro e colaboradores (1998) que encontraram uma correlagao
variando de - 0,45 entre o VO, e o dominio Impacto e - 0,56 entre o VO, e 0
dominio atividade. Estes autores também n&o encontraram correlagdo com o
dominio sintomas. Efremidis e colaboradores (2004), no entanto, encontraram
correlacao entre o VO, e todos os dominios do SGRQ, sendo a correlagdo mais
fraca com o dominio Impacto (- 0,298) e a mais forte com o dominio atividade

(-0,503), demonstrando uma correlagao com o dominio sintomas de - 0,407.

Conforme ja discutido anteriormente, a correlagdo entre DC e VO, esta
bem estabelecida, sendo esta uma das justificativas para a realizagdo do TC6M
(McGavin, Gupta & McHardy, 1976). Em nosso estudo, assim como nos estudos
de outros autores, as correlagbes entre a DCKg, o VO, e os demais parametros do
TECP (trabalho, VCO,, VE) foram superiores aquelas encontradas com a DC
(Carter et alii, 2003).

Com relagdo as variaveis medidas durante o préprio TECP, Dillard,
Piantadosi & Rajagopal (1989) relataram associagbes entre o consumo de
oxigénio e a carga (0,95) e a VE (0,85). O’'Donnell, Revill & Webb (2001),

estudando 105 pacientes, demonstraram correlagdes mais baixas entre o
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percentual do previsto do VO, e o VE (0,427), VE/VVM (0,314), FC maxima
(0,364) e saturacdo no exercicio (0,255). Nés encontramos correlagdes muito
fortes entre o VO, e a carga (0,829), a VE (0,881) e correlagdo moderada com o
VE/VVM (0,340). Por outro lado, ndo observamos relagdo entre o VO,, a FC
maxima e a saturagao no exercicio. Estes achados podem estar relacionados ao
fato do exercicio, em nossos pacientes, ter sido precocemente interrompido por
limitacao ventilatoria, como mostra a excelente correlagcao observada entre VO, e
VE.

6.2.2. Qualidade de Vida

A qualidade de vida é um desfecho importante na DPOC. Nossa intencéo
foi, no presente estudo, avaliar o impacto das provas funcionais pulmonares
medidas no repouso e durante o exercicio sobre os escores do SGRQ,

particularmente com o dominio atividade.

Em nosso estudo nao foi observada relagao significativa entre a qualidade
de vida e as variaveis antropométricas. No entanto, apenas um de nossos
pacientes se encontrava com baixo peso segundo a OMS (IMC < 18,5 Kg/m?).
Sabe-se, por outro lado, que pacientes com DPOC mesmo com IMC normal ou
aumentado (> 25 Kg/m?) podem ter perda de massa magra, com perda da forca
muscular tanto periférica quanto da musculatura respiratéria, o que poderia afetar
a qualidade de vida (Engelen et alii, 1994; Shoup et alii, 1997). Shoup e
colaboradores (1997) avaliaram a correlagdo da composigdo corporal com o
SGRAQ e encontraram diferengas significativas nos escores dos dominios atividade
(71 x 55), impacto (41 x 19) e na qualidade de vida total (55 x 36), quando
compararam pacientes com peso abaixo de 90% do peso ideal e > 110% do peso

ideal.

No que se refere as provas funcionais pulmonares em repouso, alguns

estudos (Jones et alii, 1992; Engstrom et alii, 2001; Jones, 2001) demonstraram
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haver correlagéo entre o VEF e os dominios atividade (-0,49), impacto (-0,40) e
total (-0,42), mas ndo com o dominio sintomas. Os mesmos estudos
demonstraram correlagédo entre o escore total e a CVF (-0,44); no entanto, esses
autores nao avaliaram a relagdo com os demais fluxos, volumes e capacidades
pulmonares. Nés encontramos correlacdo do dominio atividade com praticamente
todas as variaveis espirométricas, mas apenas o PFE apresentou uma relagao
com fraca com o escore total de qualidade de vida. Quanto aos volumes e
capacidades pulmonares, apenas a Cl e a razdo CI/CPT apresentaram
correlagdes fracas com os dominios atividade, impacto e qualidade de vida total,
mas ndao com o dominio sintomas. O dominio atividade também apresentou
correlagcdo com o percentual do previsto do VR/CPT (0,293). A uUnica dessas
variaveis referida na literatura € o VR/CPT, porém em valor absoluto, com uma
correlagéo variando de 0,22 a 0,24 no QVT e de 0,25 no dominio atividade (Hajiro
et alii ,1998; Jones, 2001).

Engstrom e colaboradores (2001) demonstraram também associagcéo entre
a DCO e o escore total do SGRAQ (- 0,37), enquanto Hajiro e colaboradores (1998),
utilizando a DCO corrigida para o volume de gas alveolar, demonstraram uma
correlagao de — 0,33 para o dominio atividade e - 0,27 para o escore total. Embora
tenha havido uma tendéncia na relagdo entre DCO e o dominio atividade
(r:- 0,275 e p: 0,062) n6s nao conseguimos demonstrar a presenga de associagao

significativa entre a DCO e qualidade de vida.

Dentre as variaveis estudadas no TC6M e TECP, a dispnéia apresentou,
em nosso estudo, os mais altos indices de correlacdo com os escores do SGRQ
sendo os coeficientes mais fracos no repouso (- 0,297 a - 0, 332) e mais fortes no
exercicio (- 0,391 a - 0,660). Praticamente todos os estudos (Jones et alii, 1992;
Shoup et alii, 1997; Hajiro et ali, 1998; Carone et ali, 1999) também
demonstraram associagao entre os escores do SGRQ e a presencga de dispnéia,
tanto em repouso (por MRC e BDI: média - 0,52), quanto no fim do exercicio (por
Borg: média - 0,41).
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6.2.3. Dessaturagcdo durante o exercicio

Programas de reabilitacdo pulmonar tém sido usados em pacientes com
DPOC com o objetivo de melhorar a tolerancia ao exercicio e reduzir a dispnéia
associada. Um dos parametros utilizados para individualizar a intensidade do
treinamento e a necessidade de se utilizar oxigénio durante o mesmo é a

presenca de dessaturacao nos testes de exercicio (Poulain et alii, 2003).

Varios autores (Owens et alii, 1984; Mak et alii, 1993; Hadeli et alii, 2001;
Poulain et alii, 2003) ja tentaram relacionar a presenga de dessaturagao no
exercicio com as variaveis funcionais medidas em repouso, principalmente com a
DCO. Owens, no entanto, utilizou apenas TECP, Hadeli incluiu pacientes com
disturbio restritivo e pacientes sem disturbio ventilatério, além de ter usado step-
test e Mak considerou dessaturagdo qualquer variacdo a partir de 1%, além de

incluir também pacientes com asma.

Owens e colaboradores (1984) demonstraram que um valor de DCO > 55%
do previsto foi 100% especifico em excluir dessaturagado no exercicio, enquanto o
VEF > 55% teve uma especificidade de apenas 82%. Entretanto, indices < 55%
tiveram pouca sensibilidade em prever a dessaturacéo (58 e 46%). Por outro lado,
Hadeli e colaboradores (2001), estratificando os pacientes quanto ao disturbio
ventilatério, encontraram que um ponto de corte de 59,7% do previsto na DCO
tinha uma sensibilidade de 75% em prever dessaturagdo nos pacientes com
disturbios obstrutivos. Mak e colaboradores (1993) também encontraram uma boa

associagao entre a dessaturagao no exercicio (ASat > 1%) e a DCO (r: 0,55).

Nosso estudo encontrou uma diferencga significativa (p: 0,004) entre o grupo
que dessaturou no TC6M e o grupo que nao dessaturou, tanto no valor absoluto
da DCOc (8,86 x 11,69), quanto no percentual do previsto (32,21 x 41,46).
Entretanto, quando apenas os pacientes do TECP foram estudados, embora
tenhamos encontrado uma tendéncia a significAncia na DCOc% (p: 0,064),
falhamos em encontrar diferenga (dados ndo mostrados), provavelmente devido

ao numero de pacientes que realizaram simultaneamente TECP e Difusao (n: 26).
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No que se refere ao VEF1 nosso estudo também encontrou diferenca significativa
(33,28 x 40,66; p: 0,002) entre os pacientes que dessaturaram e néo

dessaturaram.

As demais variaveis foram pouco estudadas por outros autores. Mak e
colaboradores (1993) relataram diferengas na CVF, PFE e VR, ndo tendo
encontrado, assim como nés, qualquer diferengca na DC. Owens e colaboradores
(1984), assim como o nosso estudo, ndo encontraram qualquer diferenca entre os
pacientes quanto a CPT, a CRF ou ao VR, porém relataram diferenga significativa
em relagdo ao VO,. Na nossa série houve diferenga no consumo de oxigénio no

TECP entre os dois grupos separados pela presenca de dessaturagao (p:0,001).

O valor da saturagdo em repouso como preditor de dessaturagédo no
exercicio ndo € bem conhecido. Nés encontramos uma diferenca significativa
(p: 0,013) na saturagdo quando comparamos O0s pacientes com e sem
dessaturagao no exercicio. Owens e colaboradores (1984) n&o encontraram
associacao entre saturacdo basal e dessaturacdo no exercicio, no entanto estes
autores estudaram apenas 48 pacientes, a metade do numero de pacientes do

nosso estudo.

No presente estudo, assim como em séries de outros autores, (Poulain et
alii, 2003; Turner et alii, 2004) foi possivel identificar trés grupos de pacientes: a)
nao dessaturaram em nenhum dos testes de esforco (NN), b) dessaturaram no
TC6M, mas nao no TECP (DND) e c) dessaturaram nos dois testes (DD). Nos
encontramos diferengas significativas entre os grupos DD e NN em varios
indicadores de obstrugédo (CVF%, VEF1%, CRF/CPT%, Cl% e VRE), bem como na
FC maxima atingida durante o TECP e no dominio sintomas do SGRQ, mas
apenas o VRE demonstrou diferenga entre o grupo DD e o grupo DND. Embora
diferengas significativas tenham separado pacientes em polos contrarios de
gravidade, ndo temos, no momento, dados suficientes para explicar porque alguns
pacientes dessaturam apenas no TC6M. Poulain e colaboradores (2003)
encontraram diferenca entre os grupos DD e DND apenas na CPT, também

falhando em explicar esse fendmeno. Os autores postularam as seguintes
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hipoteses: a) a distancia caminhada; porém, assim como ndés, eles n&o
encontraram diferengca na DC; b) a distdncia caminhada em relagdo a gravidade
da obstrugao, idem; c¢) a maior massa muscular envolvida na caminhada, d) o tipo
de exercicio relacionado a um aumento diferenciado da FC (90% da FC maxima
no 2° minuto de caminhada e no 4° minuto do cicloergdmetro) e; e) diferengas

metabolicas e ventilatdrias entre os dois exercicios.

Palange e colaboradores (2000), estudando as diferencas ventilatorias e
metabdlicas entre a caminhada (por teste shuttle) e o cicloergbmetro em pacientes
com VEF1 < 50% encontraram diferengca apenas no VCO; e no lactato (mais baixos
na caminhada) e nas relagdes, AFC/AVO, e AVE/AVCO; (mais altos na
caminhada). A PaO; e a relagéo entre o espago morto fisioldgico e taxa de volume
corrente (VD/VT), embora nao significativos, foram mais baixos na caminhada.
Estes autores concluiram que diferencas metabdlicas entre os exercicios nao
explicam as diferencas encontradas, mas reportaram um aumento na demanda
ventilatéria durante a caminhada devida a uma ineficiéncia das trocas gasosas,
possivelmente por diferencas posturais € hemodinamicas. Esse aumento na
demanda ventilatéria também ocorre pelo recrutamento de mais massa muscular
dos membros inferiores e principalmente dos membros superiores, os quais sao

inativos no cicloergbmetro.



74

7 — CONCLUSOES

Os resultados do presente estudo permitem concluir que:

» A distancia caminhada por quilograma de peso (DCkg) foi superior a distancia
caminhada (DC) em quase todas as correlagdes estudadas.

» O fator isolado com maior associagao com a distancia caminhada foi o dominio
atividade do questionario de qualidade de vida, enquanto a difusdo pulmonar
pelo CO foi o fator com maior associagao com a DCkg.

» O volume expiratério forcado no primeiro segundo, VR/CPT e a difusdo pelo
CO foram os fatores mais relacionados com o consumo maximo de oxigénio
(VO2).

» A DC e o VO, apresentaram associagcdo moderada enquanto a DCkg e o VO,
apresentaram associagao forte.

» As variaveis funcionais de maior impacto sobre a qualidade de vida foram o
PFE e a capacidade inspiratoria.

» Dentre as variaveis medidas durante o exercicio, a dispnéia foi o fator de maior
impacto na qualidade de vida.

» O volume expiratorio forgado no primeiro segundo e o pico de fluxo expiratorio,
juntamente com a capacidade de difusdo pulmonar pelo CO, apresentaram as
maiores diferengas entre o grupo de pacientes que dessaturou e o grupo que
nao dessaturou durante o exercicio.

» Uma consideracao especial deve ser feita com relagdo ao dominio sintomas do

questionario de qualidade de vida, que foi o unico dentre os dominios do
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SGRQ a apresentar diferenca quanto a dessaturacdo no exercicio, sem
apresentar associacdo com nenhuma das demais variaveis, exceto a dispnéia
em repouso e ao final do TECP e dor em Msls.

Dentre as variaveis medidas durante o exercicio, dessaturacido apresentou
correlagdo com a DCkg e o VO,, mas nao com a DC.

O volume de reserva expiratério foi a unica variavel a apresentar diferenca
entre aqueles pacientes que dessaturaram apenas durante a caminhada e

aqueles que dessaturaram em ambos os testes de exercicio.
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