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RESUMO



Introducdo: A exacerbacdo aguda é uma importante causa de perda de funcdo em
pacientes com doenga pulmonar obstrutiva croénica (DPOC). Afeta negativamente a
qualidade de vida, a fung¢do pulmonar, a fraqueza muscular, o uso de recursos de satde e a
sobrevivéncia. Acredita-se que o exercicio fisico realizado durante a exacerbagio pode
melhorar a qualidade de vida e a capacidade fisica do paciente sem aumento do processo
inflamatério. Objetivo: Avaliar a influéncia do exercicio fisico aerébico de curta duragdo
durante a internagdo em marcadores inflamatérios, qualidade de vida e capacidade fisica,
além de re-hospitaliza¢do e taxas de mortalidade seis meses apds a alta hospitalar em
pacientes com DPOC exacerbada. Pacientes e Métodos: 26 pacientes foram avaliados 24
horas apés a hospitalizagdo por caracteristicas demograficas, histéria de tabagismo, indice
de Charlson, qualidade de vida, marcadores inflamatérios sistémicos e composi¢ido
corporal. Apds 48 horas de internagdo, todos os pacientes realizaram o teste de caminhada
de 6 minutos e um novo teste de espirometria, sendo calculado o indice BODE. Apés 72
horas de internagdo, os pacientes do grupo de intervengdo foram submetidos a exercicios
aerébicos em esteira por 15 minutos, duas vezes ao dia. Por fim, um més apds a alta
hospitalar, todos os pacientes foram reavaliados segundo a qualidade de vida, marcadores
inflamatérios sistémicos, composi¢do corporal, espirometria, teste de caminhada de 6
minutos e indice BODE. Resultados: Os pacientes do grupo intervengdo e controle nido
diferiram quanto a gravidade da doenga e caracterfsticas gerais. O grupo de intervengio
nio apresentou piora no processo inflamatério apés atividade aerébica: TNF-a de 1,19
(0,99-1,71) para 1,21 (0,77-1,563) p = 0,58, IL.-6 de 2,41 (2,02- 0,58) para 2,66 (1,69-0,48)
p=0,21 e PCR de 3,88 (2,26-8,04) para 4,07 (2,65-13,30) p = 0,56. Ambos os grupos nio
apresentaram melhora quanto a capacidade fisica ap6s um més de alta hospitalar (p=0,26)
Apés um meés de alta hospitalar, o grupo intervencdo apresentou melhora do dominio
sintomas avaliado pelo SGRQ em relagdo ao grupo controle (p = 0,04). Conclusido: O
presente estudo mostrou que a atividade tisica aerdbica iniciada durante a internagido em
pacientes com exacerbagdo aguda da DPOC pode melhorar significativamente os

sintomas respiratérios, sem agravar os marcadores inflamatérios sistémicos.

Palavras Chaves: Exacerbacdo aguda, DPOC, Exercicio Aerébico
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ABSTRACT



Introduction: Acute exacerbation is an important cause of loss of function in patients
suffering from chronic obstructive pulmonary disease (COPD). It negatively aftects the
quality of life, lung function, muscle weakness, use of health resources and survival. It is
believed that the physical exercise performed during the exacerbation can improve the
quality of life and the physical capacity of the patient without an increase in the
inflammatory process. Objective: To evaluate the influence of short-term aerobic
physical exercise during hospitalization on inflammatory markers, quality of life and
physical capacity, as well re-hospitalization and mortality rates six months after hospital
discharge in patients with exacerbated COPD. Patients and Methods: 26 patients were
evaluated 24 hours after hospitalization for demographic characteristics, smoking history,
Charlson index, quality of life, systemic inflammatory markers and body composition.
After 48 hours hospitalization, all patients performed a 6-minute walk test and a new
spirometry test, and BODE index was calculated. After 72 hours of hospitalization,
patients in the intervention group underwent aerobic exercise on a treadmill for 15
minutes twice daily. Finally, a month after hospital discharge, all patients were re-
evaluated according to quality of life, systemic inflammatory markers, body composition,
spirometry, 6-minute walk test and BODE index. Results: Patients in the intervention
and control group did not differ in severity of disease and general characteristics. The
intervention group did not show worsening in the inflammatory process after aerobic
activity: TNF-a from 1,19 (0,99-1,71) to 1,21(0,77-1,53) p=0,58, IL.-6 from 2,41(2,02-
0,58) to 2,66(1,69-0,48) p=0,21 and CRP from 8,88(2,26-8,04) to 4,07(2,65-13,30) p=0,56.
Both groups did not show improvement in physical capacity after one month of hospital
discharge (p = 0.26). After one month of hospital discharge, the intervention group
showed improvement of the symptom domain evaluated by SGRQ in relation to the
control group (p=0,04). Conclusion: The present study showed that the aerobic physical
activity initiated during hospitalization in patients with exacerbated COPD can
significantly improve respiratory symptoms without worsening systemic inflammatory

markers.

Keywords: Acute exacerbation; COPD; Aerobic exercise
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1-INTRODUCAO



A doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) se caracteriza por sintomas
respiratoérios persistentes e limitagdo do fluxo aéreo que é devida a anormalidades das vias
aéreas e/ou alveolares geralmente causadas por exposi¢do significativa a particulas ou
gases nocivos, associada a resposta inflamatéria anormal dos pulmées (SBPT, 2004,
GOLD, 2017).

A Organiza¢do Mundial de Satde (OMS) considera a DPOC um problema de
satde publica, atualmente ¢é a terceira principal causa de morte no mundo. Segundo Global
Burden of Disease (2010) a DPOC serd a quarta causa de mortalidade em 2030 (Mathers et
al.,2006, Lozano et al., 2012, World Health Statistics, 2013). Estima-se que no mundo 210
milhdes de pessoas sejam portadoras da DPOC, em 2005, trés milhdes de mortes foram
em decorréncia dessa doenga (WHO, 2012). No Brasil, a DPOC causou mais de 180 mil
internagdes e estd entre a quinta e sexta causa de morte (DATASUS, Jardim et al., 2009).
A prevaléncia na area metropolitana de Sdo Paulo, segundo o projeto PLATINO no
perfodo de 2003-2012, mostrou que houve um pequeno aumento de 8,6% para 9% (Perez-
Padilla et al., 2013).

O tabagismo ¢é o principal fator de risco para a DPOC, estima-se que o risco
populacional atribuivel ao fumo seja em torno de 50% (Chapman et al,2006., Zhong et al,
2007., Cavalcante et al., 2009, Khan et al., 2014), o que gera danos pulmonares com
aumento do estresse oxidativo, processo inflamatério, desequilibrio do sistema protease e
anti-protease e da apoptose (Lokke et al., 2006, Barnes, 2014., Khan et al., 2014).

O estresse oxidativo pode ser definido como resultado do desequilibrio de
substancias oxidantes e antioxidantes, que além de provocar danos diretos a estrutura
pulmonar, amplifica e induz o processo inflamatério cronico levando a degeneragio e
inativagdo das fungdes enzimaticas das proteinas (Junior et al., 2005, Lokke et al., 2006,
Ferreira et al., 2007, Cavalcante et al,. 2009, Moussa et al., 2014., Hou et al.,2014).

Além do estresse oxidativo, o tabagismo estimula as células epiteliais e
macréfagos a liberar intimeros mediadores inflamatérios, fatores quimiotdticos para
neutroéfilos e proteases que agridem o trato respiratério. Consequentemente, este processo
estd correlacionado ao desenvolvimento do enfisema e transcrigio de proteinas pro-
inflamatérias que acentuam a progressdo da doenca (Cavalcante et al., 2009, Barnes,
2014., Hou et al., 2014).

A cascata inflamatéria local e sistémica envolve células epiteliais, macrétagos,
linfécitos, eosindtilos, mastécitos e os neutrétilos (Costa et al.,2009, Barrecheguren et al,

2015) e aumento de mediadores inflamatérios, como as interleucinas 6 e 8 (IL-6 e IL-8), o
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fator de necrose tumoral-alfa (TNF-a) e a proteina C-reativa (PCR) (Tanni et al.,, 2010,
Caram et al., 2011, Moussa et al., 2014., Moy et al, 2014). Algumas caracteristicas dos
pacientes estdo associadas a maior nivel de inflamagdo, o tabagismo é um fator que eleva
os valores de TNF-a nos pacientes com DPOC fumantes em comparagio aos ex-fumantes
(Tanni et al., 2010). A hipoxemia arterial presente em alguns pacientes, também aumenta
os marcadores inflamatérios em comparagdo aos ndo hipoxémicos (Takabatake et al.,
2000., Barnes, 2014).

Outra caracteristica associada ao processo inflamatério é a deplecdo de massa
magra, o qual apresenta prevaléncia que varia de 20 a 47% dependendo da populagdo
estudada (Godoy et al., 2000, Schols et al., 2014). Além da associagdo com o processo
inflamatério, também se correlaciona com o aumento do gasto energético, da anorexia e
da caquexia (Wouters et al., 2002.). Consequentemente, a diminui¢do de massa magra
prejudica o funcionamento normal dos musculos esqueléticos (Villaga et al., 2005), que
influenciam nos sintomas, na qualidade de vida e na sobrevida (Behnke et al., 2003, SBPT,
2004, Nici et al., 2006, Rondelli et al, 2009., Seymour et al., 2010).

A disfun¢do muscular nos pacientes com insuficiéncia respiratéria pode ser
atribuida a efeitos dnicos ou combinados como a inatividade, inflamagdo sistémica,
estresse, tabagismo, distarbios de gases sanguineos, baixos niveis de hormonios
anabdlicos, envelhecimento e uso de corticosteroides (Spruit et al, 2013). O musculo
esquelético no paciente com DPOC é caracterizado pelo tamanho reduzido das fibras
musculares do tipo I e Ila, e aumento do porcentual de fibras tipo II, o que leva ao
predominio do sistema anaerdbico lactico que predispde a fadiga muscular (Steiner et al.,
2001, Cielen et al., 2014, Martin et al., 2017). Além da hipéxia tecidual, o aumento de IL-
1, IL-6 e TNF-a, o balango energético negativo e o estresse oxidativo contribuem para a
ativagdo do sistema da enzima ubiquitina proteasoma que também estd presente na
musculatura periférica, e que estd associado a redu¢do da massa magra e da forga
muscular, o que compromete a resisténcia fisica do paciente (Takabatake et al., 2000,
Yende et al., 2006, Al-Shair et al.,2011, Fosco et al., 2011, Martin et al, 2017). A
disfun¢do muscular também compromete o diafragma e com a alteragdo da sua mobilidade
pode estar associada as alteragdes dos principais parametros da fungido pulmonar, como o
volume expiratério for¢gado no primeiro segundo (VEF;) (Yamaguti et al.,2009). Ainda, ha
alteragdes da fungdo contratil estrutural e bioquimica do diafragma em decorréncia de
alteragoes celulares e moleculares, o que contribui para a fraqueza do mdasculo

(Ottenheijim et al., 2008). Assim, a disfung¢do diafragmadtica prejudica a troca dos gases,
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piora a hiperinsuflagdo pulmonar e o sintoma de dispneia (Fernandes et al., 2006, Gagnon
et al., 2014).

Todas essas caracteristicas estdo associadas ao principal sintoma respiratério da
doencga que ¢ a dispneia, entretanto, esse sintoma apresenta fraca correlagdo com o grau
de obstrugdo ao fluxo aéreo. Além disso, é um sintoma progressivo da doenca e estudos
mostram que quanto mais elevado a percepgdo de dispneia, pior o prognéstico do paciente
(Maltais et al., 2005, Fastenau et al., 2014). Estudo realizado com pacientes com DPOC
em uso de oxigenoterapia domiciliar prolongada mostrou que a maior intensidade de
dispneia avaliada pelo Indice de Dispneia Basal (BDI) foi fator preditivo relacionado com
a mortalidade (Coleta et al., 2008). Em decorréncia do desconforto respiratério, é comum
os pacientes deixarem de exercer atividades de vida didria e se tornarem mais inativos, o
que leva ao desuso da musculatura e a diminuigdo cronica do condicionamento fisico (Nici
et al., 2006, O’'Donnell et al., 2007, Gagnon et al., 2014).

Os pacientes com DPOC sofrem grande impacto através da progressdo ciclica
das manifestagdes da doenca. Estudos comprovam que os pacientes apresentam
comprometimento na qualidade de vida e na realizagdo de atividades de vida didria
(O’Donnell et al., 2007, Wang et al., 2012). Existem véarios questiondrios para avaliar a
qualidade de vida do paciente, estes avaliam de forma autodeterminada e subjetiva o
impacto da doenga nos aspectos importantes na vida do paciente (Souza et al., 2000,
Miravitlles et al., 2009, Nishimura et al., 2013). Com o crescente aumento da populagido
com DPOC, as pesquisas em qualidade de vida tém sido focadas como uma varidvel
importante na avaliagdo do tratamento e no prognéstico da doenga (Jones et al., 2001,
Godoy et al., 2002, Nishimura et al., 2013). Dessa forma, é necessdrio caracterizar os
efeitos causados pela doenga na qualidade de vida para uma melhor intervengédo (Oliveira
et al.,2009). Estudo mostrou que a melhor qualidade de vida se correlaciona com a maior
distancia percorrida em seis minutos (DP6) e com maior valor do indice de massa do
corpo (IMC) (Dourado et al.,2004). Por outro lado o estudo de Pascal et al., 2017,
mostrou que a piora da qualidade de vida avaliada pelo COPD Assessment Test (CAT) em
pacientes com DPOC, apresentou correlagio positiva com o grau de ansiedade, depressdo
e ataques de panico. A inflamagio sistémica também esta associada a pior qualidade de
vida (Broekhuizen et al. 2006, Morales et al, 2010, Marinho et al, 2012).
Comprovadamente, a reabilitagdo pulmonar melhora a qualidade de vida, a capacidade
tuncional de exercicio e diminui a ansiedade e depressdo (Zanchet et al., 2005, Godoy et

al., 2009, Dodd et al., 2011).
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A American Thoracic Society, European Respiratory Society (ATS/ERS) e o American
College of Chest Phisicians (ACCP) definiram o programa de reabilitagdo pulmonar com o
objetivo de quebrar o ciclo vicioso das manifesta¢des sistémicas, traduzidas na melhora
dos sintomas, na qualidade de vida e da capacidade de exercicio, o que proporciona ao
paciente a maximiza¢do e manuten¢do da independéncia funcional e também na
mortalidade (Oga et al., 2005, Nici et al., 2006, Ries, 2008; Pitta et al., 2008; Jette et al,,
2010, Wehrmeister et al., 2011 e Deepak et al., 2014). A reabilitagdo pulmonar ¢é indicada
como tratamento para todos os pacientes com DPOC. J4 é visto que o programa melhora
o principal sintoma da doenga, a dispneia, o que leva ao melhor condicionamento fisico e
aperfeigoamento da autonomia, do desempenho fisico e do social, e também reduz as
hospitalizagdes por exacerbagdo da doenga. (Sahin et al, 2016, GOLD, 2017). A
reabilitagdo pulmonar pode ser aplicada com treinamento anaerébico que se caracteriza
pelo elevado indice de esforgo, com objetivo de desenvolver flexibilidade, for¢a e aumento
da massa muscular, o que reduz o consumo de oxigénio durante uma determinada
atividade (Smith et al, 1992, Gomez-Cabello et al.,2012). Além disso, também inclui
treinamento aerdbico que é caracterizado por qualquer modalidade de atividade fisica,
através de movimentos rapidos e ritmados provocam a oxigenagdo das células musculares
e elevado gasto calérico (Montero et al.,2015).

Em relagdo a reabilitagdo pulmonar iniciada duranta a fase de hospitalizagdo ou
ap6s a exacerbacdo, os dados ainda sdo limitados quanto ao beneficio e a seguranga do
exercicio (Casaburi et al., 2009, Puhan et al.,2011, Knaut et al.,2017). Sabe-se que mesmo
com o tratamento farmacolégico, os pacientes podem levar de 3 a 6 meses para
recuperarem caracteristicas funcionais apés o evento agudo, o que retarda a recuperagio
da capacidade fisica e dos sintomas respiratérios (Nothing et al., 2011). Alguns estudos ja
mostraram que apdés o evento de exacerbagdo, os programas de reabilitagdo apresentam
melhora clinica significativa na qualidade de vida e na capacidade de exercicio (Zanchet et
al., 2005, Spruit et al., 2007, Fanny et al,, 2011, Deepak et al., 2014, Puhan et al., 2016).
Estudo de coorte observacional retrospectivo, que avaliou a viabilidade e efic4cia clinica
da reabilitacdo em pacientes apés a alta hospitalar por exacerbagido aguda da DPOC,
mostrou que os pacientes que realizaram o programa de reabilitacio de 15 sessdes
apresentaram melhora clinica significativa na tolerdncia ao exercicio independente da
gravidade da dispneia (Clini et al., 2009). Além disso, os pacientes que aderem ao

programa de treinamento podem reduzir hospitaliza¢des frequentes e a mortalidade no
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perfodo de trés meses para quatro anos (Jette et al., 2010, Puhan et al,, 2011, Matsui et al,,
2017).

Entretanto, referente a reabilitagdo durante a hospitaliza¢do na exacerbagido da
DPOC, os programas de reabilitagdo tem mostrado grande diversidade quanto ao tipo de
exercicio (aedbico e anaerébico), intensidade e duragio, assim como nos destechos clinicos
(Puhan et al.,2016, Wedzicha et al,, 2017). Estudo de Trooster et al., (2010) que avaliou
os efeitos do treinamento muscular de membros inferiores em pacientes hospitalizados
com DPOC exacerbados mostrou que ha seguranga em realizar exercicios de resisténcia
(anaerdbico), mesmo que estejam no inicio do tratamento agudo, sem piora no processo
inflamatério. No mesmo sentido, outro estudo mostrou que a realiza¢do de exercicio
aerébico combinado com resisténcia muscular durante e ap6s a hospitalizagdo melhorou a
qualidade de vida, o VEF; e o volume de consumo de oxigénio (VO2) em comparagdo ao
grupo controle (Ali et al., 2014). Por outro lado, outro estudo mostrou aumento na taxa
de mortalidade no perfodo de 12 meses, nos pacientes que realizaram a reabilita¢do
muscular associado com o exercicio aerébico e estimulagdo neuromuscular (Greening et
al. 2014).

A reabilitagdo iniciada na fase da exacerbagdo da doenga pode melhorar de forma
significativa a qualidade de vida e a capacidade fisica (Borges e Carvalho., 2014, Puhan et
al,,2016, Knaut et al., 2017). Porém, a taxa de reinternagéo e a mortalidade ainda mostram
resultados heterogéneos.

Neste contexto, a hip6tese do estudo é que a reabilitagdo com o treinamento
aerébico, é mais simples sem necessidade de equipamentos especificos e pode ser iniciada
precocemente durante a internagdo sem aumento no processo inflamatério e trazer
beneticios para os pacientes.

Portanto, o presente estudo visa avaliar a influéncia da realiza¢do do exercicio
fisico em pacientes hospitalizados por exacerbagio da DPOC nos marcadores
inflamatérios sistémicos, na qualidade de vida, e na capacidade fisica, assim como a

avaliagdo da re-hospitalizagido apéds alta.
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2-OBJETIVOS



Objetivo principal:

Avaliar os efeitos do exercicio fisico aerdbico de curta duragdo nos pacientes
hospitalizados por exacerbagdo aguda da DPOC nos marcadores inflamatérios sistémicos,

na qualidade de vida, dispneia e capacidade fisica.

Objetivos secundérios:

e Avaliar o processo inflamatério sistémico antes e apds a interven¢do de exercicio
fisico aerdbico;

e Avaliar o processo inflamatério sistémico entre os grupos e em relagdo aos
momentos de avalia¢io;

e Avaliar as associagdes do processo inflamatério com a qualidade de vida, dispneia e
capacidade fisica;

e Avaliar a taxa de re-hospitalizagdes e mortalidade entre os grupos no periodo de 6

meses ap6s a hospitalizagio;
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Sujeitos
Current Controlled Trials: (U1111-1166-7480)

A amostra do estudo foi calculada com base na diferenca da média e do
desvio padrdo da DP6 e do escore total da qualidade de vida (SGRQ) obtida em estudo
piloto realizado em 14 pacientes hospitalizados por exacerbacdo aguda na doenga
pulmonar obstrutiva croénica em nosso servigo e estipulada 13 pacientes em cada grupo. O
poder estatistico foi estipulado em 80% e a probabilidade de erro o de 5%.

Durante o perfodo do estudo foram identificados 143 pacientes com diagnéstico
de causa de internagdo por DPOC exacerbada no periodo de margo de 2015 a outubro de
2016. Destes, identificamos que 38 (26,5%) foram excluidos por falta de confirmagdo de
diagnéstico de DPOC. Dos 38 pacientes que ndo tinham diagnéstico de DPOC, 14 nédo
realizaram espirometria para confirmagdo diagndstica, 15 pacientes tiveram exclusdo do
diagnéstico de DPOC e nove pacientes tiveram confirmagdo do diagnéstico de DPOC pela
espirometria apés a alta hospitalar. Além disso, destes que realizaram confirmagio
diagnéstica da DPOC, seis pacientes ndo receberam encaminhamentos para a
pneumologia.

Dos 105 pacientes restantes, 31 pacientes ndo foram avaliados por terem tido
tempo de permanéncia hospitalar menor que 24 horas e 48 (45,7%) pacientes foram
excluidos por diferentes causas descritas na Figura 1. Assim, apenas 26 pacientes foram
incluidos no estudo e randomizados através de sorteio entre 10 envelopes lacrados
contendo a mesma proporcionalidade dos grupos: o grupo controle que recebeu o
tratamento clinico usual com a otimizagdo da terapia farmacolégica, com inclusdo de
corticoide sistémico, antibidtico e fisioterapia respiratéria e o grupo de intervengdo que
além do tratamento clinico usual, realizou o exercicio aerébico durante a hospitalizagio.

O diagnéstico de DPOC foi realizado por meio de histéria clinica, exposi¢do aos
fatores de risco e confirmado previamente pela espirometria apés aplicagdo do
broncodilatador que caracteriza a doenga quando o volume expiratério forgado no
primeiro segundo (VEF,)/capacidade vital forcada (CVF) < 0,70 [Global Initiative for
Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) (GOLD 2019 e SBPT 2004)7]. A gravidade da
obstrugdo foi estabelecida por meio da andlise dos resultados de VEF,, expressos como
porcentagem dos valores previstos de acordo com os consensos nacionais e internacionais
(GOLD., 2019, Jardim, Oliveira et al., 2004). Pacientes com VEF, > 80% do valor previsto
foram classificados como DPOC leve, valores de VEF, = 50% e < 80% do previsto

caracterizavam a DPOC moderado e, VEF, > 30% e < 50% do previsto a DPOC grave.
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Foram considerados DPOC muito grave os pacientes que apresentassem VEF; < 30% do
previsto ou VEF; < 50% do previsto associado a insuficiéncia respiratoria cronica.

A confirmagdo da exacerbagio da DPOC foi considerada quando houve
necessidade de alteragio na medicagio de manutengdo ou necessidade de introduzir o uso
de corticéide e/ou antibiético (Rodriguez, 2000). Os critérios de exclusdo foram
considerados quando os pacientes apresentaram escore de Glasgow menor que 15,
diagnéstico de outras doengas respiratérias, escala de Borg de dispneia maior que sete,
cancer de qualquer sitio, doengas cardiacas graves, dificuldade de locomogao, instabilidade

hemodinamica e ventilagdo mecanica.
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Figura 1. Diagrama de inclusdo dos pacientes no estudo. TEP:
tromboembolismo pulmonar; UTI: unidade de terapia intensiva; Glasgow: escala

de coma.
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3.2 Métodos

1. Histéria Tabagistica

A avaliagdo da histéria tabagistica consistia em: tabagista ativo ou ndo e carga
tabagistica (magos X anos). Foram considerados tabagistas ativos os sujeitos que

consumiam pelo menos um cigarro por dia no tltimo més.

2. Comorbidades

A presenca de comorbidades associadas a DPOC foi avaliada por meio do indice
de Charlson (Charlson, 1994). Este indice foi desenvolvido para calcular o risco de morte
dos pacientes com doenga cronica, combinando a idade com as doengas associadas. Cada
doenga tem pontuagido especifica proporcional a sua gravidade. Pontuagdo 1 ¢ atribuida ao
infarto do miocérdio, insuficiéncia cardiaca congestiva, doenga vascular periférica, doenga
cerebrovascular, deméncia, doenga pulmonar croénica, doenga do tecido conjuntivo, doenca
ulcerosa gastrica, hepatopatia leve e diabetes. Pontuagdo 2 é atribuida a diabetes com
lesdo de 6rgio alvo, hemiplegia, doenga renal e doencas malignas. Pontuagio 3 é atribuida
para hepatopatia moderada a grave, enquanto que AIDS e tumor sélido metastatico
recebem pontuagdo 6. Para cada década de vida acima dos 40 anos, adiciona-se 1 ponto ao

risco.

3. Espirometria

A espirometria foi realizada em sistema portatil computadorizado de fungio
pulmonar (Ferraris Koko, Louisville, CO, USA), de acordo com os critérios da American
Thoracic Society (ATS 2005). Foram medidos a CVF em litros (L) e o VEF, em litros (L), e
calculada a razdo entre as duas medidas (VEF,/CVF). As medidas foram obtidas antes e
20 minutos apés o uso de fenoterol 400 pg dosimetrado como medicagido
broncodilatadora. Os valores de CVF e VEF, também foram expressos em porcentagem

dos valores de referéncia (Pereira et al., 2008).
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4. Avaliacdo nutricional

A composi¢do do corpo foi avaliada por meio da antropometria e impedancia
bioelétrica. Antropometria: A estatura e o peso foram determinados em balanca Filizola®
com o paciente descal¢o e usando roupas leves e o indice de massa do corpo (IMC) foi
calculado [IMC = peso (kg)/estatura(m)*].

Impedéancia bioelétrica: Antes das medidas, os pacientes foram orientados para
esvaziar a bexiga, ficar em repouso durante trinta minutos e sem objetos metélicos. A
resisténcia fol medida do lado direito do corpo, por meio de quatro eletrodos de superficie
colocados no punho e na regido dorsal do pé, de acordo com protocolo de Kyle et al,
(2004) (BIA 101, RJL Systems, Detroit, MI, USA). A massa magra do corpo (MMC) foi
estimada por meio da equagdo desenvolvida para pacientes com insuficiéncia respiratéria:
MMC = -6,06 + (estatura x 0,283) + (peso x 0,207) — (resisténcia x 0,024) + [sexo
(masculino = 1, feminino = 0) x 4,036 (Kyle et al. 1998). O indice de massa magra do
corpo foi calculado [IMMC=MMC(kg)/ estatura (m)*] e a deple¢do nutricional definida
por valores de IMMC<15 kg/m?® para mulheres e <16 kg/m?* para os homens (Schols et
al., 2005).

5. Teste de caminhada de seis minutos

O teste de caminhada de seis minutos foi avaliado de acordo com os critérios da
American Thoracic Society (Crapo et al., 2002). Os pacientes foram instrufdos, em um
corredor de 30 metros, a caminhar o maximo que conseguissem por um perfodo de tempo
de seis minutos. Os pacientes podiam parar durante o teste, mas foram instruidos para
retomar a caminhada assim que fossem capazes. Depois de decorridos os seis minutos,
foram instruidos a parar de andar para mensuragdo da distincia total da caminhada, em
metros. Durante o teste foi verificado a oximetria de pulso (SpO.) e a frequéncia cardiaca
(FC) dos pacientes por meio do oximetro portatil (Marca Moriya, modelo 1001, Sio
Paulo, Brasil), o qual foi transportado pelo paciente em uma mochila. Antes e apds o teste,
foram verificadas também a pressdo arterial sistémica (PAS), a frequéncia respiratéria
(FR) e a presenga de dispneia e de fadiga nos membros inferiores por meio da escala de

Borg (Borg, 2000). Os pacientes com hipoxemia cronica ou que apresentaram SpO. < 85%
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durante o teste foram suplementados com 1 L/min a mais de oxigénio (O2) em relagio a
quantidade prescrita para o repouso pela equipe médica, seguindo o consenso da SBPT
(SBPT, 2000). Neste caso, o fisioterapeuta caminhou ao lado do paciente levando o

cilindro em carrinho portétil (Anexo 9).

6. Questionario de Qualidade de Vida

O instrumento utilizado foi a versdo validada para a lingua e cultura brasileiras
do Questionario do Hospital Saint George na Doenga Respiratéria (SGRQ) (Camelier et al,
2006).

O SGRQ inclui os dominios: sintomas, relativo ao desconforto causado por
sintomas respiratérios; impacto, avaliando o impacto global nas atividades de vida e no
bem estar do paciente; atividades, que considera as alteragdes da atividade fisica e o escore
total, que corresponde a somatoria dos trés dominios (Anexo 4). O escore de cada dominio
e o escore total tem pontuagdo de zero (auséncia de disfungdo) a 100 (disfungdo maxima).
Os resultados sdo expressos em porcentagem, sendo que modificagdes acima de 4%
refletem diferenga clinicamente significativa para cada dominio (Schumemann et al,

2003).

7. Ansiedade e Depressio

Foi aplicada a avaliagdo do Nivel de Ansiedade e Depressio — Escala HAD
(Anexo 5) (Zigmond et al., 1983). O questiondrio de ansiedade e depressdo consiste de 14
perguntas relacionadas a vida pessoal do paciente, o mesmo faz uma auto-avaliagdo. As
questdes sdo divididas: Questdes Ansiedade: 1, 3, 5, 7, 9, 11 e 13; Questdes Depressdo: 2,
4, 6, 8, 10, 12e 14. Soma-se a pontuacdo de cada alternativa. Avaliagdo do Escore obtido: 0
- 7 pontos: Improvével; 8 - 11 pontos: Possivel (questionavel ou duvidosa); 12 — 21

pontos: Provavel.
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8.

et al. 2004). Foram utilizadas as varidveis e os pontos de corte descritos no estudo de Celli
et al. (Quadro 1). A escala original de dispneia MRC, com pontuagdo de 1 a 5, foi
modificada para escores de 0 a 4 (nNMRC) para a andlise do indice BODE. Este indice é

estratificado em quatro classes: classe 1 (escore O a 2); classe 2 (escore 3 e 4); classe 3

Indice de BODE

O indice multidimensional BODE ¢ calculado para os pacientes com DPOC (Celli

(escore 5 e 6) e classe 4 (escore 7 a 10).

9.

Quadro 1: Célculo do indice BODE.

Pontos do indice BODE

Variaveis
0 1 2 3
VEF; (% predito) >65 50-64 36-49 <35
DP6 (m) >350 250-349 150-249 <149
MMRC (escore) 0-1 2 3 4
IMC (kg/m?) >21 <21

VEF; = volume expiratério forcado no primeiro segundo, DP6 = distancia

percorrida em seis minutos, MMRC = Medical Research Council Modificado,
IMC = indice de massa do corpo, Celli et al., 2004.

Intensidade de dispneia

Foram utilizadas trés escalas para avaliacdo da dispneia:

— BDI (A4nexo 6): a versdo traduzida para a lingua e cultura brasileiras do Baseline
Dyspnea Index (BDI) (Martinez & Padua 2001) desenvolvido por Mahler et al.
(1984) foi um dos indices de avaliagdo da dispneia. Esta escala consta de trés
componentes que avaliam aspectos importantes relacionados a dispneia. No
primeiro é avaliada a intensidade da tarefa responsédvel por desencadear dispneia,
no segundo a intensidade de esfor¢o que induz a dispneia e por fim o prejuizo
tuncional que a dispneia causa ao paciente. O escore total pode ser obtido

somando-se os escores dos trés dominios (0 a 12). Quanto menor a pontuagio

maior a gravidade da dispneia.
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— mMRC (Anexo 7): Medical Research Council Modificado, esta escala consiste em
graduar a dispneia de 0 a 4 em relagdo aos estorcos didrios (SBPT 2004). Quanto

maior a pontuac¢do maior a gravidade da dispneia.

— Borg (Anexo 3): A escala de Borg consiste em graduar a sensagdo de dispneia do

paciente de 0 a 10. Quanto maior a pontuagdo maior a intensidade da dispneia.

10. Gases arteriais
Os gases arteriais foram colhidos por pungdo da artéria radial apés um meés, com
o paciente em repouso e respirando ar ambiente. A dosagem foi realizada utilizando

analisador de gases (Stat Profile 5 Plus - Nova Biomedical, Waltham, MA, USA).

11. Dosagem de Citocinas
O sangue foi colhido em tubo vacutainer de 10 ml com heparina e centrifugado em
centrifuga refrigerada (Eppendort 5403®), a 1000 rpm durante 5 minutos. O plasma do

topo dos tubos foi retirado e centrifugado novamente para a obtengdo de plasma lfmpido.

As amostras de 220pl foram armazenadas em freezer a -80°C até a analise.

As dosagens de citocinas de TNF-a e IL-6 foram realizadas em duplicatas por
meio de ensaios imunoenzimdticos (ELISA), comercialmente disponiveis (BioSource
International, Inc, Ca, USA). A sequéncia da dosagem das citocinas seguiu as
recomendagdes da empresa fornecedora dos kits. Resumidamente, esta técnica
corresponde a ELISA tipo sanduiche, de fase sélida, em que as células da microplaca sio
cobertas por anticorpo especifico para a citocina em questdo. Amostras, controle e padrio
sdo pipetados nestas células. Durante a primeira incubacio, a citocina liga—se ao anticorpo
imobilizado no local (captura). Apés lavagem, anticorpo biotinilado especifico para a
citocina é adicionado. Durante a segunda incubagdo, este anticorpo liga-se a citocina
capturada durante a primeira incubagdo. Apds remogio do excesso do segundo anticorpo,
a enzima estrepvidina-peroxidase é adicionada. Esta liga-se ao anticorpo biotinilado para
completar o sanduiche de quatro camadas. Apés a terceira incubagdo e lavagem para
remover toda a enzima nio ligada, uma solug¢do de substrato é adicionada, a qual age
sobre a enzima ligada, para produzir cor. A intensidade deste produto colorido é

diretamente proporcional a concentragdo da citocina presente na amostra original.

A proteina C- reativa (PCR) foi quantificada e duplicada em kits ultrassensiveis

no equipamento bioquimico automatizado BS-200 da marca Mindray. A avaliacdo foi feita
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comparando-se com a curva de referéncia obtida por calibragdo através de calibrador
especificos do kit da marca Bioclin. A técnica utilizada foi a imunoturbidimetria, onde o
reagente permite a determinagdo quantitativa de PCR no soro humano por reagio
antigeno-anticorpo. Na presenca de um polimero ativador, que aumenta a sensibilidade e a
velocidade do ensaio. Assim a PCR forma um complexo insolivel com o anticorpo
especifico, gerando turbidez, cuja intensidade aumenta proporcionalmente a concentragio

de PCR na amostra.

11. Treinamento Aerdbico

O treinamento aerébico foi feito com esteira ergométrica (Inbramed Master). O
paciente realizou 15 minutos de caminhada na esteira, duas vezes ao dia. A velocidade foi
obtida a partir da DP6. A distancia percorrida é dividida por 360 seg (6 minutos x 60 seg)
e o valor obtido em m/s é transformado em km/h quando multiplicado por 3,6. A
inclinagdo foi dependente da escala de dispneia de Borg, o qual foi avaliado a cada cinco
minutos durante o teste e sempre que o paciente relatava um valor < 3 (dispneia
moderada), foi aumentado um ponto na inclinagdo. As varidveis como SpO. e FC foram
monitoradas em todo o treinamento. A escala de Borg para dispneia e membros inferiores
e PAS foram monitoradas no inicio e o no final do exercicio (Anexo 8). O exercicio
respeitou 2 minutos de aquecimento, com velocidade inferior e sem inclinagdo, e 2
minutos de recuperagio exatamente como o aquecimento, apés o término do teste. Os
pacientes com hipoxemia cronica ou que apresentassem SpQO. < 85% durante o
treinamento foram suplementados com 1 1/min a mais de oxigénio (O.) em relagio a
quantidade prescrita para o repouso pela equipe médica, seguindo o consenso da SBPT,

2000.
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Analise Estatistica

Foi realizada a andlise descritiva dos dados obtidos com a utiliza¢do do programa
de andlise estatistica Sigmaplot 12.0 (Systat Software, Inc, San Jose, CA, USA). Os dados
estudados estdo apresentados em tabelas, sendo as varidveis continuas com distribui¢do
normal expressas em valores médios e desvio padrdo e as varidveis continuas com
distribuigdo ndo normal foram expressas em mediana e quartis.

O teste “t de Student” foi utilizado para comparar os valores continuos de dois
grupos independentes com distribuigdo normal (ex: DPOC incluidos e DPOC excluidos) e
o teste “t de Student” pareado foi utilizado para comparar os valores continuos com
distribui¢do normal no mesmo grupo de pacientes em dois momentos diferentes (ex:
varidveis avaliadas antes e apés o exercicio aerébico). O teste de Mann-Whitney foi
utilizado para comparar os valores continuos nido normais de dois grupos independentes,
e o teste de Wilkoxon, para comparar valores ndo normais do mesmo grupo de pacientes
em dois momentos diferentes. Para o estudo entre as varidveis funcionais e inflamatérias
foram analisadas as correlagdes com a variagdo em porcentagem do valor basal e apés um
més de alta hospitalar, por meio do teste de correlagido de Pearson.

Para andlise das varidveis continuas de medidas repetidas (momento inicial e
ap6s um més da alta hospitalar) com os grupos de randomizagdo (pacientes com
intervencdo e controle) foi utilizado teste de ANOVA de medidas repetidas de duas vias.

A amostra do estudo foi calculada com base na diferenca da média e do desvio
padrdo da DP6 e do escore total da qualidade de vida (SGRQ) obtida em estudo piloto
realizado em 14 pacientes hospitalizados por EADPOC em nosso servigo e estipulada 13
pacientes em cada grupo. O poder estatistico foi estipulado em 80% e a probabilidade de

erro oo de 5%.
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5. RESULTADOS



Para a composi¢do deste estudo, identificamos 74 pacientes internados com
diagnéstico de DPOC exacerbados. Destes, 48 (45,7%) pacientes foram excluidos por
causas jJa detalhadas anteriormente. Assim, vinte e seis pacientes foram incluidos no
estudo. Na tabela 1 estdo dispostas as caracteristicas e as comparagdes dos pacientes
incluidos e excluidos. Os pacientes excluidos apresentaram maior valor sérico de PCR e
menor valor de neutréfilo estatisticamente significativo em relagdo ao grupo de pacientes
que foram incluidos. Ndo identificamos diferencas estatisticas em relagdo aos valores de
espirometria pdés- BD e dos demais exames séricos laboratoriais.

Quando os grupos foram avaliados pelos valores de VEF, identificamos que no
grupo de excluidos 25% eram moderados, 41,6% graves e 20,8% muito graves. J4 no
grupo de pacientes incluidos 19,2% eram moderados, 50% graves e 26,9% muito graves,

sem diferenca entre os grupos (p=0,42).

Tabela 1. Comparagdo das caracteristicas dos pacientes incluidos e excluidos para a realiza¢do de atividade

fisica de curta duracéo.

Excluidos Incluidos
N=74 N=48 N=26 P
Idade, anos 71,4+11,9 68,4+ 11,6 0,30
VEF1, L 0,92(0,72-1,17) 0,78(0,59-1,13) 0,38
VEF1, % 44,4 + 16,5 37,5+12,9 0,09
VEF1/CVF, L 0,48 + 0,39 0,47 £ 0,40 0,86
PCR, mg/dl 4,89 (2,80-20,00) 3,0(1,67-5,37) 0,002
Leucécitos,n°x10°  10,4(6,6-12,6) 10,8(10,1-15,2) 0,20
Neutréfilos, n® x10°  8,17(54,0-10,7) 10,3(74,5-16,4) 0,04
HB, % 13,8(12,3-15,4) 13,5(12,9-14,7) 0,69
HCT,% 42,4(38,7-48,4) 41,3(40,0-44,3) 0,90

Valores expressos como média + desvio padrdo ou mediana (quartil 1 — quartil 3). VEF;: Volume expiratério
forgado no primeiro segundo; CVF: Capacidade vital forcada; PCR: Proteina C- reativa; Hb: hemoglobina; Ht:
hematdcrito. p<0,05, comparacdes avaliados por teste t e Mann Whitney.

Caracteristicas dos pacientes incluidos para a randomizacio

Os 26 pacientes incluidos no estudo foram randomizados em dois grupos:
intervencdo (13 pacientes) e controle (13 pacientes), o grupo intervengdo foi submetido a
atividade fisica de curta duragio durante a hospitalizago.

Nio identificamos diferenca entre os grupos nas caracteristicas gerais (Tabela 2).
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Quanto a gravidade da doenga, no grupo controle 15,3% dos pacientes apresentaram grau
moderado, 61,5% grave e 15,3% muito grave. No grupo intervengido 23% dos pacientes
estavam em grau moderado, 38,4% grave e 38,4% muito grave, sem diferenga entre as
proporgdes entre os grupos (p=0,18). No indice de BODE, 46,1% dos pacientes do grupo
controle apresentaram classe II, 30,7% classe III e 23% classe IV. No grupo intervengio
7,6% apresentaram classe II, 30,7% classe III e 61,5% classe IV (p=0,06). Em relagdo ao
IMMC, identificamos que 45,5% dos pacientes do grupo controle e 27,3% dos pacientes

do grupo intervengdo estavam com deple¢do nutricional (p= 0,66).

Tabela 2. Comparacdo das caracteristicas gerais e de gravidade da doenga dos pacientes randomizados em

grupo controle e de intervencdo no momento da internacdo hospitalar.

Grupo Controle Grupo Intervencao
N =26 ION=13 P N=13 ¢ P

Mulheres,% 69,2 61,5 0,70
Idade, anos 69,3 + 13,5 66,8 + 9,49 0,58
CargaTabagica, 50,0(31,8-92,0) 46,0(40,0-68,0) 0,87
anos X maco

IMMC, kg/m? 16,0(14,8-17,0) 15,7 (14,6-17,4) 0,43
IMC, kg/m? 23,3 + 4,69 25,4 + 5,29 0,41
VEF1, % 39,0 (37,5-45,0) 32,6(22,7-45,0) 0,18
VEF1, L 0,89 % 0,32 0,75 + 0,30 0,14
CVF, % 60,1+11,8 55,7 + 17,0 0,55
CVF, L 1,82 + 0,60 1,63 £ 0,52 0,28
VEF1/CVF, L 0,49 (0,47-0,56) 0,45 (0,38-0,48) 0,05
pH 7,4+0,0 7,4+0,0 0,37
Pa0,,mmhg 56,1 + 12,7 54,4 + 14,7 0,83
PaCO,mmhg 48,4 %52 47,7+ 10,9 0,89
Sa0,, % 87,4+ 48 84,8+ 9,6 0,53
BODE 5,30 + 1,88 6,53 + 1,68 0,08
DP6, m 219,0 + 136,8 190,7 + 94,3 0,34

Valores expressos como média + desvio padrao ou mediana (quartil 1 — quartil 3). IMMC: indice de massa magra
do corpo; IMC: indice de massa do corpo; VEF;: Volume expiratorio forgado no primeiro segundo; CVF:
capacidade vital forgada; PaO,: pressdo arterial de oxigénio;PH: Potencial hidrogenidnico PaCo,: pressao arterial
de gés carbonico; Sa0,: saturacdo de arterial de oxigénio, BODE: indice de massa do corpo, obstrugao das vias
aéreas, dispneia e capacidade de exercicio; DP6: distancia percorrida em seis minutos; p<0,05, comparagdes
avaliados por teste t e Mann-Whitney.
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Em relagdo a comparagdo das comorbidades associadas, da qualidade de vida, da
dispneia e dos sintomas de ansiedade e depressdo, observamos que os pacientes do grupo
intervengdo apresentaram maior escore do mMRC e o grupo controle apresentou maior
pontuagdo estatisticamente significativa no escore de depressdo em relagdo ao grupo

intervengdo (Tabela 3).

Tabela 3. Comparac¢do do indice de Charlson, da qualidade de vida, do indice de dispneia e dos sintomas de
ansiedade e depressdo dos pacientes randomizados em grupo controle e de intervencdo no

momento da internacéo hospitalar.

N = 26 Controle Intervencéo 0
N=13 N=13

indice de Charlson 3,53+2,18 3,46+ 1,80 0,92
BDI 3,0 (3,0-6,0) 3,0 (0,0-3,0) 0,06
mMRC 3,0 (2,0-3,0) 3,0 (2,0-4,0) 0,02
SGRQ

Sintoma, % 72,8+ 4,7 79,2+45 0,52

Atividade,% 85,8+ 3,9 91,5+3,7 0,26

Impacto,% 60,6 £ 5,3 46,5+5,5 0,44

Total, % 62,7+ 4,5 73,0+ 4,3 0,53
Ansiedade 8,53+5,14 8,84 £ 6,60 0,89
Depresséao 5,92 + 4,34 2,92+281 0,04

Valores expressos como média + desvio padrio ou mediana (quartil 1 — quartil 3). BDI: indice de dispneia basal;
MMRC: Medical Research Council Modificado; Questionario de qualidade de vida na doenca respiratéria do
Hospital Saint George (SGRQ); Escala Hospitalar de Ansiedade e Depresséo; p<0,05, comparagdes avaliados por
teste t e Mann Whitney.

Quanto aos valores hematolégicos e da inflamagdo sistémica, o grupo controle
apresentou valores de hemoglobina inferiores quando comparado ao grupo intervengio

(Tabela 4).
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Tabela 4. Avaliagdo dos valores hematoldgicos e da inflamacéo sistémica.

Controle Intervencéao
N =26 N=13 N=13 P
Hb, g/dL 13,0+ 1,13 14,2+ 1,30 0,02
Ht,% 40,8(39,6- 41,6) 42,3 (40,2- 49,0) 0,15
Leucacitos, n° 12155 +6539 13810 + 4990 0,54
PCR, mg/dL 27,18(7,30-50,52) 8,35(7,31-29,40) 0,34
TNF-a, mg/dL 1,57 (1,17-1,77) 1,60 (1,07-1,69) 0,64
IL-6, mg/dL 3,68 (1,60-7,10) 2,01 (1,65- 5,46) 0,56

Valores expressos como média + desvio padrdo ou mediana (quartil 1 — quartil 3).Hb: hemoglobina; Ht:
hematdcrito; PCR: Proteina C- reativa. p<0,05, comparagdes avaliados por teste t e Mann-Whitney.

A tabela 5 mostra as caracteristicas basais e apdés a primeira atividade dos

pacientes do grupo intervencdo durante a atividade fisica aerébica realizada durante a

internagdo. Houve queda estatisticamente significante da SpO. e aumento da pressdo

arterial diastdlica, frequéncia respiratéria e do indice de dispneia ap6s a atividade.

Tabela 5. Caracteristicas clinicas dos pacientes do grupo intervencdo, durante a atividade fisica no primeiro

dia de internacéo.

Inicio Final
N=13 N=13 N=13 P
PAS, mmHg 120,3 + 18,3 129,77+ 22,0 0,08
PAD, mmHg 77,0 (76,0-85,7) 85,0 (77,7-92,2) 0,01
FR, rppm 20,9+ 44 242+45 0,008
FC, bpm 99,2+11,5 119,1+11,1 0,09
Sp02, % 93,8+ 2,3 88,557 <0,001
BORG 1,2+1,3 50+29 <0,001
BORG MMI| 0,3x1,1 2,3+2,7 0,11

Valores expressos como média + desvio padrdo ou mediana (quartil 1 — quartil 3). PA: pressdo arterial mmHg;
FC: frequéncia cardiaca por minuto; FR: frequéncia respiratéria por minuto. SpO,: saturacao periférica de
oxigénio; BORG: sensacdo de dispneia; BORG MMII: sensacéo de fadiga de membros inferiores. Avaliado por

Teste t pareado.

A tabela 6 mostra as caracteristicas do exercicio aerdbico, a velocidade estimada,

de treino e a inclinagdo realizada na esteira ergométrica, o que equivale a 2,35 METs, o

que corresponde ao consumo energético para a realizagdo de cuidados pessoais e

atividades domésticas diversas.
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Tabela 6. Velocidade, inclinacdo e o consumo energético gasto durante a atividade aerébia na

hospitalizacao.

N=13
Velocidade Estimada 2,1+ 1,2km/h
Velocidade de Treino 1,8 £ 1,3km/h
Inclinacdo 0,9+1,3°
METs 2,3+1,0

Valores expressos como média + desvio padrdo. METS: variacdo aproximada do custo energético (um MET equivale

a quantidade de oxigénio necessaria em repouso, na posicdo sentada e equivale a aproximadamente a
3,5mlO,/kg/min).

Nio houve diferenga em relagio aos valores de PCR, 1L.-6 e TNF-a quando

avaliados antes e ap6s o exercicio aerébico (Tabela 7).

Tabela 7. Avaliagdo dos valores inflamatérios sistémicos

N=13 Antes,d_o ApGs o exercicio p
exercicio
TNF-a, mg/dL 1,19 (0,99-1,71) 1,21 (0,77- 1,53) 0,58
IL-6, mg/dL 2,41 (2,02-0,58) 2,66 (1,69 -0,48) 0,21
PCR, mg/dL 3,88 (2,26- 8,04) 4,07 (2,65- 13,3) 0,56

Valores expressos como mediana (quartil 1 — quartil 3). TNF-Q -:Tumor de necrose tumoral alfa; 1L-6:
Interleucina 6; PCR: Proteina C- reativa. p<0,05, comparag6es avaliados pelo teste Wilkoxon.

Apesar de ndo termos identificado diferenga estatistica, o grupo de intervengao
apresentou dois dias a menos em relagdo ao grupo controle no tempo de internagio
[grupo controle 7,0 (5,0- 10,5) vs 5,0 (3,7- 8,2) (p=0,28)].

Em relagio a avaliagio do indice de BODE nio identificamos interac¢io entre o
tempo e os grupos, mas identificamos que os pacientes apresentaram redugio do indice de
BODE ap6és um més de alta hospitalar (Tabela 8) Nio identificamos interagio
significativa na fung¢do pulmonar ou composi¢do de corpo. Em relagio ao IMMC,
identificamos que os pacientes do grupo controle apresentaram manutengio da deplegio

nutricional; por outro lado, um paciente do grupo intervengio teve melhora no IMMC e

nio mais apresentava deplec¢do nutricional.

5-Resultados 31



Tabela 8. Comparacdo dos momentos das avaliagdes e dos grupos em relagdo as caracteristicas gerais e de

gravidade da doenca dos pacientes randomizados em grupo controle e de intervencéo

N = 26 Grupo Controle (N=13)  Grupo Intervencéo (N=13) p p p
Hospitalizagio Apds um més Hospitalizagio Apésum més €Mpo grupo TxG
IMC 23,3+4,4 24,2+6,1 25,4+4.8 26,5+5,09 0,89 0,18 0,33
IMMC 16,0+3,6 15,6 £6,8 15,721 17,521 0,36 0,45 0,38
VEF1,% 39,0+9,6 40,4+15,0 32,6+15,2 40,9+14,1 0,05 0,51 0,45
VEF1,L 0,89+0,29 1,02+0,41 0,74+0,32 0,91+0,28 0,12 0,75 0,4
CVF,% 60,1+12,2 68,7£18,2 55,7£18,8 63,5%18,5 0,09 0,89 0,55
CVF,L 1,82+0,64 2,05+0,78 1,63+0,57 1,82+0,51 0,23 0,87 0,49

VEF1/CVF,L 0,45+0,09 0,50+0,09 0,45+0,09 0,50+0,10 0,05 0,95 0,95
BODE 5,6+1,9 5,0+2,3 6,3+1,7 4,4+2.0 0,002 0,85 0,24

Valores expressos como média + desvio padrdo. IMMC: indice de massa magra do corpo; IMC: indice de massa do
corpo; VEF;: Volume expiratério forcado no primeiro segundo; CVF: capacidade vital forcada; BODE: indice de massa
do corpo, obstrucdo das vias aéreas, dispneia e capacidade de exercicio; . p<0,05, Comparagdo avaliada pelo teste de
ANOVA anélise de duas vias de medidas repetidas.

Nio identificamos interagdo entre tempo e grupos no escore de dispneia pelo BDI
e no escore de mMRC, mas os pacientes apresentaram melhora significativa apds um més

no sintoma dispneia avaliado pelo BDI, mMRC e o escore de ansiedade. (Tabela 9)

Tabela 9. Comparagdo dos momentos das avaliagdes e dos grupos em relacdo ao BDI, MMRC e ansiedade

depressdo.
N = 26 Grupo Controle Grupo Intervengao p p p
(N=13) (N=13) tempo grupo TxG
Hospitalizagéo Apr?]zsum Hospitalizagéo Apr?]sésum
BDI 4,1+ 3,0 56124 24+16 50+14 0,008 0,39 0,15
mMRC 2,7+0,9 2,0£1,0 3,1+0,4 2,2+0,6 0,001 0,24 0,67
Ansiedade 7,445,0 4,554 8,9+6,9 4,049 0,04 0,80 0,60
Depressédo 5344 3,3x39 3,1+3,1 2,3x2,2 0,22 0,17 0,63

Valores expressos como média + desvio padrdo. BDI: indice de dispneia basal; P TxG: Valor de p da interagdo entre o
tempo e o grupo. . p<0,05. Comparacdo avaliada pelo teste de ANOVA anélise de duas vias de medidas repetidas
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Em relagdo aos dominios atividade, impacto e o escore total do questiondrio de
qualidade de vida SGRQ nio identificamos interagdo estatisticamente significativa entre
os grupos e tempo. Por outro lado, os pacientes apresentaram melhora estatisticamente
significativa ap6és um mes da alta hospitalar. Em relacdo ao dominio sintomas os pacientes
do grupo de intervengdo tiveram melhora estatisticamente significativa em relagdo ao

grupo controle apés um més da alta hospitalar (Tabela 10).

Tabela 10. Comparacao dos momentos das avaliagGes e dos grupos em relacdo aos dominios atividade,

impacto, sintomas e ao total do questionario SGRQ.

Grupo Controle Grupo Intervencao p p p
(N=13) (N=13) tempo  grupo TxG

Hospitalizagdo ~ Ap6sum més  Hospitalizagdo ~ ApGs um més

Atividade 85,8+3,9 63,0+6,4 91,5+3,7 66,3+6,1  <0,001 0,53 0,84
Impacto 46,5+55  31,7%5,2 60,6+5,3 31,8+5,2 0,02 0,36 0,20
Sintomas 72,8+4,7 63,8+4,7 79,2445 50,5+4,5 0,001 0,38 0,04
Total 62,7+4,5 47,9+5,0 73,0+4,3 445+48  <0,001 0,57 0,21

Valores expressos como média + desvio padrdo .Questionério de qualidade de vida na doenca respiratéria do Hospital
Saint George (SGRQ); . p<0,05. Comparacéo avaliada pelo teste de ANOVA andlise de duas vias de medidas repetidas.

Na DP6 ndo observamos interagdo entre o tempo e os grupos, mas os pacientes

apresentaram melhora na DP6 apés um més da alta hospitalar (Tabela 11).

Tabela 11. Comparacdo dos momentos das avalia¢fes e dos grupos em relacdo ao DP6.
N = 26 Grupo Controle Grupo Intervencéo p p p
B (N=13) (N=13) tempo  grupo  TxG

Hospitalizagdo ~ Ap6ésum més  Hospitalizagdo ~ Apds um més

DP6 219,0£38,4 269,5+28,1 190,7+40,3 277,4+29,5 0,02 0,97 0,26

Valores expressos como média + desvio padrdo. DP6: Distancia percorrida em seis minutos; P TxG: Valor de p da
interacdo entre 0 tempo e 0 grupo. . p<0,05. Comparagdo avaliada pelo teste de ANOVA andlise de duas vias de
medidas repetidas
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Houve melhora nos valores de PaO,, do grupo intervengdo ap6s um més de alta
hospitalar quando comparado a hospitalizagdo (p=0,001). Os valores hematol6gicos, da
log PCR, logIL-6, logTNF-a, PaCO, e SaO. ndo foram diferentes estatisticamente entre
os grupos e ap6és um meés da alta hospitalar (Tabela 12). Ao avaliar a influéncia da
atividade fisica com a redug¢do do processo inflamatério, log TNF-a apresentou poder de

71% enquanto que loglL-6 apresentou 39%.

Tabela 12. Comparacdo dos momentos das avaliagdes e dos grupos em relacdo aos valores

hematoldgicos, PCR, IL-6, TNF-a e gases arteriais.

N =26 Grupo Controle (N=13)  Grupo Intervencao (N=13) tergpo grSpo T>F<)G
Hospitalizacdo Apds um més Hospitalizagao Apds um més
Hb, % 129+ 13 13,8+2,1 13811 13,512 0,44 0,66 0,16
HT, % 41,8+6,21 42,7+£8,7 43,0+4,0 41,845,1 0,88 0,9 0,35
Leucocitos,nx10° 12,946,2 11,045,2 12,3149 11,2+4,38 0,51 0,92 0,75
log PCR, mg/dI 2,91+ 0,64 2,15+0,56 2,65+0,54 2,48+0,37 0,37 09 044
log TNF-a, mg/dl 0,61+0,14 0,66+0,29 0,67+0,22 0,32+0,10 0,60 0,58 0,07
log IL-6, mg/dI 1,30+ 0,61 1,10+0,12 1,40+0,52 0,52+0,74 0,30 0,99 0,34
PaO,, mmhg 56,8+18,0 62,2+6,0 51,0+19,6 71,5+10,0 0,04 0,9 0,34
PaCO, mmhg 52,0+ 6,42 44,0+5,68 47,7£10,9 41,8+7,20 0,07 0,49 0,79
Sa0,,% 88,016,0 87,715,9 84,8+9,6 89,614,1 0,52 0,85 0,53

Valores expressos como média + desvio padrdo. Hb: hemoglobin; Ht: hematdcrito; log: transformados em logaritmos; PCR:
Proteina C- reativa. TNF-a:Fator de necrose tumoral alfa. IL-6: interleucina 6. PaO,: pressdo arterial de oxigénio; PaCo,: presséo
arterial de gas carbdnico; SaO,: saturagdo de arterial de oxigénio; P TXG: Valor de p da interacéo entre o tempo e o grupo. .
p<0,05. Comparagdo avaliada pelo teste de ANOVA analise de duas vias de medidas repetidas.

Foram analisadas as correlagdes com a variagdo em porcentagem da inflamagio

sistémica (IL-6, TNF-a e PCR) com a variagdo em porcentagem do valor basal das

varidveis BDI, DP6, e os dominios avaliados na qualidade de vida pelo SGRQ (sintoma,

atividade, impacto e total).

Na andlise da IL-6 a varidvel DP6, mostrou associacdo negativa com a

diminuigio dos niveis de I1.-6. Nas andlises de TNF-a e PCR nio identificamos associac¢io

com as varidveis avaliadas (Tabelas 13, 14-e 15)
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Tabela 13. Correlagdo dos niveis de IL-6 com as variaveis independentes.

Variavel Variaveis Correlagéo Valor P

Dependente

BDI 0,50 0,07

DP6 -0,66 0,01

AlIL-6 (%) Sintoma -0,10 0,73

Atividade -0,41 0,16

Impacto -0,02 0,94

Total -0,15 0,60

IL-6: Interleucina-6; DP6: Distancia percorrida em 6 minutos; BDI: Indice de dispneia basal.

Tabela 14. Correlagdo dos niveis de TNF- o com as variaveis independentes.

Variavel Variaveis Correlacéo Valor P

Dependente

BDI -0,32 0,20

DP6 0,09 0,70

ATNF-a (%) Sintomas 0,23 0,36

Atividade 0,47 0,05

Impacto 0,27 0,29

Total 0,35 0,16

TNF-a: Fator de necrose tumoral alfa; DP6: Distancia percorrida em 6 minutos; BDI: Indice de dispneia basal

Tabela 15. Correlagdo dos niveis de PCR com as variaveis independentes.

Variavel Variaveis Correlacéo Valor P

Dependente

BDI 0,39 0,11

DP6 0,33 0,18

APCR (%) Sintoma -0,20 0,42

Atividade -0,05 0,82

Impacto -0,16 0,51

Total -0,16 0,53

PCR: Proteina C-reativa; DP6: Distancia percorrida em 6 minutos; BDI: indice de dispneia basal

Quanto as reinternagdes e 6bitos, observamos que oito (61,5%) pacientes do
grupo controle tiveram pelo menos uma rehospitalizagdo apds seis meses da alta
hospitalar, destes, dois (15,3%) tiveram dois episédios e um trés episédios. J4 no grupo
intervencgdo, quatro (30,7%) pacientes reiternaram uma vez no perfodo de seis meses apés

a alta hospitalar (p =0,13) (Figura 4). Ndo houve 6bito nesse perfodo em nenhum grupo.
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Figura 4. Avaliagdo do nimero das reinternagdes no periodo no periodo de seis meses entre 0s grupos.

Comparacdo avaliada pelo teste de Mann-Whitney.
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6 — DISCUSSAO



Nosso estudo mostrou que os pacientes com DPOC exacerbado que realizam
exercicio fisico aerébico de curta duragdo durante a hospitalizagdo apresentaram melhora
significativa do dominio sintoma avaliado pelo questiondrio de SGRQ, ap6és um més da
alta hospitalar sem aumento no processo inflamatério, quando comparados ao grupo de
pacientes com tratamento médico usual.

N3o identificamos na literatura estudos com a mesma metodologia que utilizasse
a esteira ergométrica para o exercicio aerébico. Por outro lado, resultados do estudo que
avaliou o efeito do exercicio aerébico realizado por bicicleta ergométrica durante a
hospitaliza¢do de 58 pacientes com DPOC exacerbado, mostrou melhora significativa no
equilibrio, na for¢a muscular de quadriceps e na capacidade do exercicio no grupo de
intervengdo em comparagdo com grupo controle (Torres-Sanchez et al., 2016).

Acreditamos que a melhora dos sintomas nos pacientes que realizaram a
atividade aerébica, se caracteriza pela melhora do fortalecimento muscular respiratério,
cardfaco e esquelético promovido pelo exercicio aerébico, proporcionando uma maior
independéncia funcional do paciente.

Os estudos encontrados na literatura avaliaram a atividade anaerébica como
reabilitagdo para pacientes hospitalizados por exacerbagdo da DPOC (Trooster et al.,2010,
Borges e Carvalho., 2014, Torres-Sénchez, et al., 2017). Quando realizado treinamento de
resisténcia de membros superiores e inferiores com carga de 80% de 1RM durante a
hospitaliza¢do os pacientes apresentaram melhora da for¢a muscular e da qualidade de
vida no perfodo de um més, quando comparados ao grupo controle (Borges e Carvalho.,
2014). No mesmo sentido, outro estudo mostrou que o treinamento de resisténcia de
membros inferiores durante a internagio melhorou a capacidade fisica avaliada pelo DP6,
sem piora no processo inflamatério (Trooster et al., 2010). Estudo mais recente que
dividiu pacientes com DPOC exacerbado em controle, sob cuidados médicos padrio,
grupo que realizou apenas exercicios respiratérios e o grupo intervencgdo submetido a
exercicios de resisténcia de membros superiores e inferiores mostrou que todos os grupos
apresentaram melhora significativa do estado de satide nos pacientes na alta hospitalar.
Porém, quando avaliada a mobilidade, o auto-cuidado e as atividades habituais houve

melhora significativa nos grupos que realizaram exercicios respiratérios e de resisténcia
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quando comparados ao grupo de tratamento médico usual. Além disso, o grupo que
realizou atividade anaerdbica durante a internagdo mostrou melhora significativa na
escala HAD quando comparado aos demais grupos. (Torres- Sanchez et al., 2017)

Ainda assim, ha muitos resultados contraditérios na literatura sobre a reabilitagio
na fase da hospitalizagdo do paciente exacerbado por DPOC. Estudo que realizou
atividade anaerébica caracterizada por treinamento de membros inferiores e superiores
com carga de 70% de 1 RM (8 séries com 8 repeti¢des) combinado com o aerébico,
caracterizado por caminhada ou bicicleta por 20 minutos, iniciado apds 24 horas da
estabilizagdo clinica do paciente, obteve melhora da qualidade de vida e aumento do VEF,
(Ali et al., 2014). Ja o estudo de Greening et al.,, (2014), apresentou resultados diferentes
ao associar a atividade aerébica com a anaerébica. Os pacientes foram submetidos ao
treinamento anaerébico de membros superiores e inferiores com trés séries de 8
repeti¢des, a estimulagdo neuromuscular e ao exercicio aerébico com caminhada didria
com a velocidade determinada em 85% do volume de consumo de oxigénio VO, estimado
pelo teste incremental de “shuttle” e o tempo determinado pela escala de Borg de dispneia
entre 3 a 5, esses pacientes ndo apresentaram beneficios na qualidade de vida e na
capacidade do exercicio e ocorreu um 6bito ap6s 12 meses de alta hospitalar no grupo que
realizou a reabilitagdo. O autor sugere uma associagdo improvavel entre exercicio e
mortalidade devido aos resultados positivos, como a melhora clinica em ambos os grupos.
O grupo de intervengdo ndo apresentou piora clinica apés atividades durante o perfodo
hospitalar. Recentemente o préprio autor mostrou em um estudo o beneficio da
reabilitagdo onde o grupo intervengido foi submetido aos mesmos exercicios de estudo
citado, porém os pacientes foram orientados a continuar com caminhadas em casa e eram
estimulados e avaliados por ligacdes telefonicas. Os resultados sugerem que os pacientes
que realizaram a reabilitacdo durante e apds a internagio, se mostraram mais ativos e com
melhor qualidade de vida (Vincent et al., 2017).

Durante o treinamento aerdébico, nossos pacientes ndo apresentaram
complicagdes cardiopulmonares clinicamente significantes, houve piora da dispneia apds a
atividade e também nido apresentaram fadiga de membros inferiores (Knaut et al.,2017).
Entretanto, estudo de Tang et al, (2012) que randomizou pacientes com DPOC
hospitalizados por exacerbagdo em grupo controle (11 pacientes), grupo de exercicio de
baixa intensidade (11 pacientes) e grupo de exercicio de moderada-alta intensidade (10
pacientes), onde o grupo de treinamento de baixa intensidade realizou treinamento de

caminhada duas vezes por dia por 7,5 minutos com 40% da velocidade do teste de

6-Discussio 39



caminhada de 6 minutos associado a treinamento muscular com carga de 40% de 1RM. O
grupo de treinamento moderado-alta intensidade realizou as mesmas atividades, porém
com carga de 70%. Os autores deste estudo mostraram que ocorreram 13 eventos
adversos com um evento sério de arritmia no paciente com treinamento leve. A frequéncia
mais relatada foi de sensagdo de fadiga ou de mal estar e os eventos ocorreram em maior
nimero no grupo de moderada-alta intensidade.

Quanto a inflamagdo, nosso estudo mostrou que é seguro a realizacdo da
atividade aerébica, pois ndo houve aumento da inflamagdo imediata apés a atividade. Sabe-
se que a atividade leva a um processo anti-inflamatério local e sistémico. Esse ambiente
anti-inflamatério viabiliza a adaptagdo e, ao mesmo tempo, protege o organismo contra o
desenvolvimento de patologias inflamatérias cronicas. N&do encontramos na literatura
estudos que avaliaram a inflamgdo apds o exercicio no paciente exacerbado. Ainda em
relacdo aos marcadores inflamatérios, nossos pacientes ndo apresentaram redugdo
significativa dos valores apés um més. Entretanto, observamos uma correlagdo negativa
dos niveis de IL-6 em relagdo a DP6, ou seja, com a diminui¢do dos niveis inflamatérios
houve melhora da capacidade do exercicio apés um més de alta hospitalar. Estudo de
Trooster et al. (2010), avaliou os niveis de PCR na avaliagdo, trés dias ap6s a admissédo e
na alta hospitalar, onde mostrou redugdo significativa dos niveis inflamatérios quando
comparada a avaliagdo com a alta hospitalar em ambos os grupos. Estudo de Borges e
Carvalho (2014) mostrou redugéo significativa dos niveis de TNF-a, IL-6 e IL-8 apés um
meés da alta hospitalar no grupo que realizou exercicio de resisténcia, mas ao comparar
com o grupo controle, ndo houve diferenca significativa.

O inicio do treinamento fisico seria outro ponto para a discussdo. Ao iniciar o
treinamento apds 72 horas da hospitalizagdo, nosso estudo ndo apresentou repercussoes
clinicas negativas. Entretanto o estudo de Greening et al. (2014) mostrou desfechos
negativos apés um ano de acompanhamento de pacientes que iniciaram o treinamento
ap6s 48 horas de hospitalizagdo. Resultados heterogéneos foram mostrados nos estudos
de Trooster et al. (2013) e Borges e Carvalho. (2014) que ao iniciar o treinamento apés 48
horas de hospitalizagdes, os pacientes ndo apresentaram intercorrencias. Ainda nido hé na
literatura, determinantes para o perfodo de inicio do treinamento fisico no perfodo da
hospitalizagao (Lee et al., 2014).

O beneficio da reabilitagdo pulmonar também esta relacionado com a melhora na
qualidade de vida e a socializagdo do paciente (Dourado et al., 2006, Wehrmeister et al.,

2011). Assim, ao avaliar a intensidade de esfor¢o alcangado durante o treinamento
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aerébico, os pacientes atingiram em média 2,35 METSs, que corresponde ao consumo
energético para realizagdo de cuidados pessoais e atividades domésticas diversas (Fox et
al.,1972). O que contribue para melhora da capacidade e habilidade motora do paciente ja
na fase hospitalar e o que os mantém ativos apés a internacdo, o que reflete na melhora da
qualidade de vida e redug¢do do dominio sintoma ap6és um meés de alta hospitalar. Por
outro lado, a reabilitagio durante ou apds a exacerbagdo ainda mostram resultados
contraditérios, uma revisdo sistemdtica que avaliou principalmente estudos que
realizaram a reabilitagdo apés a exacerbagdo, mostrou divergéncia nos resultados, quanto
a melhora da qualidade de vida, mortalidade, reinternagdes e capacidade fisica. O préprio
estudo sugere que estes diferentes resultados pode ser em decorréncia as diferentes
metodologias dos trabalhos (Puhan et al., 2016).

Ao avaliar as caracteristicas gerais dos pacientes internados em nosso centro,
observamos gravidade da obstrugdo pelos valores de VEF, (89% grupo controle e 33%
grupo intervengido), esses dados se igualam ao estudo de Torres-Sanchez et al (2017) que
em média foi de 30% o VEF, em ambos os grupos. Quando comparados com estudo de
Trooster que em média foi de 50% do valor de VEF, no grupo controle e 40% no grupo
intervencdo, nossos pacientes apresentaram maior gravidade. Quanto a DP6, nossos
pacientes apresentaram maior comprometimento em relagdo a literatura (219 m grupo
controle e 190m grupo intervengdo). Exemplo disso sdo os dados do estudo de Trooster
et al. (2013) e Borges e Caravalho (2014) onde os pacientes percorreram mais de 100
metros em relagdo aos pacientes desse estudo.

O presente estudo ndo mostrou diferenga estatistica entre os grupos no tempo
médio da internagdo. Entretanto, podemos identificar que o grupo de intervengio
apresentou dois dias a menos de hospitalizagdo. Este fato apresenta repercussdes na
redugdo de gastos hospitalares. Dados da literatura mostram que os gastos hospitalares
de pacientes com DPOC exacerbados no Brasil podem chegar a R$:2.761,00, sendo que
58% em decorréncia da hospitalizagdo e 32,2% relacionado a farmacos (Miravitles., 20045
Anzuento, 2006). Quando comparamos o tempo de internagdo com a literatura, podemos
identificar que foi similar com estudo de Borges e Carvalho (2014) que foi de nove dias no
grupo controle e oito dias no grupo intervengdo, mas foi inferior com o estudo de
Greening et al. (2014, o qual teve em média 12 dias em ambos os grupos.

Nosso estudo ndo mostrou diferenca em relagdo a taxa de reinternagdes ap6s seis
meses da alta. Entretanto, podemos notar que o grupo controle apresentou maior nimero

total de reinternagdes (10 eventos) em relagdo ao grupo intervengdo (4 eventos).
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Semelhante a estes dados, estudo de Greening et al. 2014 mostrou que 60% dos pacientes
foram readmitidos no hospital sem diferencas quando os grupos foram comparados.
Alguns estudos que realizaram a reabilitagdo apés a alta hospitalar, também mostraram
reduc¢do na readmissdo hospitalar (Wedzicha et al., 2017). Quanto a mortalidade, no
periodo da internagdo e apds seis meses da alta hospitalar, ndo houve ébito dos nossos
pacientes. Entretanto, uma revisdo sistemdtica realizada por Wedzicha et al., (2017),
mostrou aumento de mortalidade nos estudos que realizaram reabilitagio durante a
internacgdo do paciente exacerbado (23,5% vs 15,6%), porém estudos que realizaram a
reabilitacdo apds a internagdo mostraram resultados incertos, devido ao amplo intervalo
de confianca.

Acreditamos que ainda ha muito a aprender sobre os beneficios da reabilitagio
hospitalar. Os estudos que temos até agora mostram uma variagdo muito grande nos
efeitos; enquanto alguns autores mostram grandes beneficios como melhora da capacidade
fisica, qualidade de vida e menor readmissdo hospitalar, outros relatam pequenas
melhorias. Por esta razdo, mais estudos sdo necessdrios principalmente com foco na
reabilitagdo precoce e tipos de exercicios para pacientes com exacerbagdo aguda da
DPOC.

Este estudo mostra limitagdo em relagdo a baixa inclusdo de pacientes para a
randomizagdo. O critério de exclusdo predominante foi a apresentag¢do de comorbidades
que impossibilitavam a deambulagdo e o escore de dispneia alta. Assim, o beneticio do
treinamento fisico aerébico de curta duragdo ndo pode ser generalizado para todos os
pacientes com DPOC exacerbados. Para esses pacientes, a literatura ainda é escassa sobre

o treinamento fisico hospitalar.
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7-CONCLUSAO



Conclusio

O presente estudo mostrou que a atividade fisica aerébica iniciada na
hospitaliza¢do do paciente com DPOC exacerbado ndo piora o processo inflamatério.
Houve também melhora do dominio sintoma apés um més de alta hospitalar no grupo

intervencdo em relagdo ao grupo controle.

Conclusdes secundarias:

Ndo hé piora do processo inflamatério apés o exercicio fisico aerébico realizado
na hospitalizagdo do paciente com DPOC exacerbado;
e Nio houve diferenga significativa dos valores do processo inflamatério no
momento da avaliagdo e apés um meés de alta hospitalar e entre os grupos;
° Houve correlagio negativa do marcador IL-6 com a DP6, ou seja, com a
diminui¢do dos niveis inflamatérios houve melhora da capacidade do exercicio

ap6s um més de alta hospitalar;

Nio houve diferenga quanto a rehospitalizagdo entre os grupos;

e Nio houve diferenca na taxa de mortalidade entre os grupos;
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O CEP solicita aos pesquisadores que ao final da execucédo deste estudo, seja enviado para anélise o
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ANEXO 2- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Titulo da pesquisa:

Avaliacéo dos efeitos do programa de exercicio fisico aerobio de curta duragdo em
pacientes hospitalizados por exacerbacédo aguda da DPOC nos diferentes desfechos
clinicos
O objetivo deste estudo sera avaliar a seguranca da realizacdo do teste de

resisténcia nos pacientes internados por Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica (DPOC)
exacerbado. Avaliaremos os beneficios decorrentes do programa de reabilitagdo pulmonar
intrahospitalar, na qualidade de vida, na inflamacgéo sistémica do sangue periférico e seus
efeitos sisttmicos durante toda a internagéo.

O Sr(A) esta sendo convidado para participar deste estudo porque tem o diagnostico
de DPOC exacerbado.

Vocé serd varias vezes avaliado quanto ao seu peso e estatura medidos, da
composic¢do de corpo através de equipamento de frequéncia eletrdnica, do teste de funcédo
pulmonar, da forca de bracos e pernas, da dispneia (falta de ar), da qualidade de vida e da
ansiedade e depressdo e devera caminhar, sob supervisdo, durante 6 minutos. Sera
submetido a coleta de sangue arterial para verificar seus gases sanguineos (a quantidade de
oxigénio no sangue) e também terda o seu sangue do braco coletado para avaliacdo da
inflamacéo sistémica. Esses exames s@o regularmente utilizados em pacientes com DPOC
exacerbados. Caso o senhor seja selecionado para compor o grupo de treinamento
aerobico, o senhor realizara atividade fisica em esteira por 15 minutos duas vezes por dia,
acompanhado pelo médico da equipe a partir do terceiro dia de internacdo até o dia de alta
do hospital. O senhor pode deixar o estudo em qualquer momento que julgar necessario,
isto ndo trara nenhuma perda no seguimento. Em caso de alguma complicacdo nos exames,
0 Senhor (a) serd encaminhado para tratamento adequado. Os riscos associados aos
procedimentos utilizados na realizacdo do estudo sdo minimos. O estudo ndo envolve
qualquer alteracdo nos tratamentos que esteja recebendo e as suas informacfes e dados
pessoais serdo utilizados apenas em reuniGes de carater cientifico e serdo mantidos em
sigilo profissional. Qualquer ddvida em relagdo ao estudo sera imediatamente esclarecida e
0 (a) Senhor (a) estard livre para retirar seu consentimento e desistir de participar do
estudo, em qualquer momento, sem interferéncia no tratamento que recebe na instituigéo.
Ao entrar nesse estudo, sua identidade ndo sera revelada.

Eu entendo o que foi descrito acima e
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dou meu consentimento para ser incluido neste estudo.

Assinatura do participante

Eu declaro que expliquei ao participante acima a natureza e os objetivos da pesquisa, 0S

provaveis beneficios e possiveis riscos com a participacao neste estudo. Este documento

sera elaborado em 2 vias, sendo uma entregue ao participante e outra serd mantida em

arquivo.

Pesquisadora: Caroline Knaut

Endereco: Rua Angelo Simonetti n® 250- Botucatu- SP
Rua: Fone: (14) 91073217

E-mail: caro_knaut@hotmail.com

Orientadora: Prof® Suzana Erico Tanni Minamoto

Disciplina de Pneumologia/ Departamento de Clinica Médica
Faculdade de Medicina de Botucatu

Fone: (14)3811-6213 - E-mail: suzanapneumo@gmail.com

Co-orientacdo: Prof : Irma de Godoy

Departamento de Clinica Médica/ Disciplina de Pneumologia
Faculdade de Medicina de Botucatu

Fone: 14-38801171- Email: irma@fmb.unesp.br

Assinatura da pesquisadora
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ANEXO 3 ESCALA DE DISPNEIA DE BORG
ESCALA DE BORG

0— NENHUM (A)

0,5~ MUITO, MUITO LEVE

1 - MUITO LEVE

2 - LEVE

3 - MODERADA

4 —POUCO INTENSA

5 INTENSA

6

7 -~ MUITO INTENSA

8

9 -MUITO, MUITO INTENSA

10 — EXAUSTIVO (MAXIMO)
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ANEXO 4 Questionario do Hospital Saint George na DoencaRespiratéria

The St. George’s Respiratory Questionnaire — Paul Jones.

PARTE 1
[INas questbes abaixo, assinale aquela que melhor identifica seus problemas
respiratorios no ultimo ano.

Obs: Assinale um so espaco para as questdes de 1 a 8:

Maioria dos | Virios dias | Alguns dias S6 com Nunca
dias da da semana no més infeccoes
semana (5-7 | (2-4 dias) respiratorias
dias)
1. Durante o ultimo ano O O O O O
tossi
2. Durante o ultimo ano O O O O O
tive catarro
3. Durante o ultimo ano O O O O O
tive falta de ar
4. Durante o ultimo ano O O O O O
tive “chiado no
peito”

5. Durante o ultimo ano, quantas crises graves de problemas respiratérios vocé

teve:

(Jd
(]

Mais de 3 : Nenhuma
O O O O O

6. Quanto tempo durou a pior dessas crises?

(passe para a pergunta 7 se nao teve crises graves)

| semana ou mais 3 ou mais dias 1 ou 2 dias Menos de um dia
O O O O

7. Durante o ultimo ano, em uma semana considerada como habitual, quantos

dias bons(com poucos problemas respiratérios) vocé teve:

Nenhum dia 1 ou 2 dias 3 ou 4 dias Quase todos os dias | Todos os dias
O O O O O

8. No caso de ter tido “chiado no peito”, ele é pior de manha?

Nao Sim

Parte 2
1Secao 1
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A. Assinale um s6 quadrado para descrever a sua doenca respiratéria:

E o meu maior
problema

Causa-me muitos
problemas

Causa-me alguns
problemas

Néo me causa
nenhum problema

O

O

O

O

B. Em relacdo ao seu trabalho, assinale um dos quadrados:

(passe para a se¢ao 2 se vocé nao trabalha)

Minha doenca respiratéria obrigou-me a parar de trabalhar O
Minha doenca respiratoria interfere com o meu trabalho normal ou ji me O
obrigou a mudar de trabalho

Minha doenca respiratéria nio afeta o meu trabalho O

[ Secéo 2

As respostas abaixo se referem as atividades que podem provocar falta de ar.

A. Assinale com um “X” o quadrado de cada questao abaixo, indicando a

resposta Sim ou N&o, de acordo com o0 seu caso atualmente:

v
=
5]

Sentado ou deitado

Tomando banho ou vestindo-se

Caminhando dentro de casa

Caminhando em terreno plano

Subindo um lance de escada

Subindo ladeiras

Praticando esportes ou jogos que impliquem esforco fisico

olo|o|olo|olo
aolo|ojo|o|olo| £

1Secao 3

A. Assinale com um “X” o quadrado de cada questao abaixo, indicando a

resposta Sim ou N&o para definir o estado de sua tosse e falta de ar

atualmente:

=
=
5

Minha tosse causa-me dor

Minha tosse deixa-me cansado

Falta-me o ar quando falo

Falta-me o ar quando dobro o corpo para frente

Minha tosse ou falta de ar perturba o meu sono

Fico exausto com facilidade

O/\olo|olao|olZ

aajoioioia
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1 Secéo 4
A- Assinale com um “x” o quadrado de cada questao abaixo, indicando a
resposta Sim ou N&o, para definir o efeito que a doenca respiratéria tem

sobre vocé:

Sim Nio

Minha tosse ou falta de ar deixam-me envergonhado em publico O O
Minha doenga respiratéria é inconveniente para a minha familia, amigos | O O
ou vizinhos

Tenho medo ou mesmo pinico quando nio consigo respirar O O
Sinto que minha doenca respiratdria escapa ao meu controle O O
Eu néo espero nenhuma melhora da minha doenga respiratéria O O
Minha doenca debilitou-me fisica e mentalmente, o que faz com que eu O O
precise de da ajuda de alguém

Parece-me perigoso fazer exercicio O O
Tudo que fago, parece ser demais para minha capacidade O O

1 Secédo 5
A. Assinale com um “X” o quadrado de cada questdo abaixo, indicando a
resposta Sim ou N&o para definir os efeitos da medicacdo na sua doenca

respiratéria: (passe para a se¢éo 6 se ndo toma medicamentos)

Sim Nio
Minha medicacio nfo estd me ajudando muito O O
Fico envergonhado ao tomar medicamentos em ptiblico O O
Minha medicaciio provoca-me efeitos colaterais desagraddveis O O
Minha medicacio interfere muito com meu dia a dia O O

1Secao 6
A. Assinale com um “X” o quadrado de cada questao abaixo, indicando a
resposta Sim ou N&o para indicar as atividades que podem ser afetadas
pela sua respiragao:
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4]
=
5]

Levo muito tempo para lavar-me ou vestir-me

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

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

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

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

Se estou apressado ou caminho mais depressa, tenho que parar para
descansar ou ir mais devagar

Por causa da minha respiracio, tenho dificuldades para desenvolver
atividades como: subir ladeiras, carregar objetos subindo escadas,

o o o o o oo
o ol o o o ooZ

dancar, praticar esporte leve

Por causa da minha respiracio, tenho dificuldades para desenvolver
atividades como: carregar grandes pesos, fazer “Cooper™ ou nadar
Por causa da minha respiracio, tenho dificuldades para desenvolver O O
atividades como: trabalho manual pesado, correr, andar de bicicleta,
nadar rapido ou praticar esportes de competicio

1Secao 7
A. Assinale com um “X” o quadrado de cada questao abaixo, indicando
resposta Sim ou N&o para indicar outras atividades que geralmente podem
ser afetadas pela sua doenca respiratéria:

Sim Nio
Praticar esportes ou jogos que impliquem esforco fisico O O
Sair de casa para me divertir O O
Sair de casa para fazer compras O O
Fazer o trabalho de casa O O
Sair da cama ou da cadeira O O

B. A lista seguinte descreve uma séria de outras atividades que o problema
respiratorio pode impedir vocé de realizar.

Dar passeios a pé ou passear com 0 seu ciio

Fazer o trabalho doméstico ou jardinagem

Ter relagoes sexuais

Ir 4 igreja, bar ou a locais de diversio

Sair com mau tempo ou permanecer em locais com fumaca de cigarro
Visitar a familia e os amigos ou brincar com as criancas
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Por favor, escreva qualquer outra atividade importante que seu problema
respiratério pode impedi-lo de fazer.

C. Das questdes abaixo relacionadas, assinale somente aquela que melhor define
a forma como vocé é afetado pela sua doenca respiratéria:

Nio me impede de fazer nenhuma das coisas que eu gostaria de fazer
Impede-me de fazer uma ou duas ou duas coisas que eu gostaria de fazer
Impede-me de fazer a maioria das coisas que eu gostaria de fazer
Impede-me de fazer tudo que eu gostaria de fazer

ajojoio
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ANEXO 5 — Escala Hospitalar de Ansiedade e Depresséo

pergunta.

A 1) Eu me sinto tenso ou contraido:
3 ( ) Amaior parte do tempo
2 ( ) Boa parte do tempo
1 ( ) De vez em gquando
0 ( ) Nunca

D 2) Eu ainda sinto gosto pelas mesmas coisas de antes:
0 ( ) Sim, do mesmo jeito que antes
1 ( ) Néo tanto quanto antes
2 ( ) S6 um pouco
3 ( ) Ja ndo sinto mais prazer em nada

A 3) Eu sinto uma espécie de medo, como se alguma coisa ruim
fosse acontecer:

3 ( ) Sim, e de um jeito muito forte

2 ( ) Sim, mas néo tdo forte

1( ) Um pouco, mas isso nao me preocupa

0 ( ) Nao sinto nada disso

D 4) Dou risada e me divirto quando vejo coisas engragadas:
0 ( ) Do mesmo jeito que antes
1 ( ) Atualmente um pouco menos
2 () Atualmente bem menos
3 ( ) Nao consigo mais

A 5) Estou com a cabega cheia de preocupacoes:
3 ( ) Amaior parte do tempo
2 ( ) Boa parte do tempo
1 ( ) De vez em guando
0 ( ) Raramente

D 6) Eu me sinto alegre:
3 ( ) Nunca
2 ( ) Poucas vezes
1 ( ) Muitas vezes
0 ( ) Amaior parte do tempo

A 7) Consigo ficar sentado a vontade e me sentir relaxado:
0 ( ) Sim, quase sempre
1 ( ) Muitas vezes
2 ( ) Poucas vezes
3 ( ) Nunca

D 8) Eu estou lento para pensar e fazer as coisas:
3 ( ) Quase sempre
2 () Muitas vezes
1( ) De vez em quando
0 ( ) Nunca

Este guestionario ajudara o seu médico a saber como vocé esta se sentindo. Leia todas as frases. Marque com um “X” a resposta que
melhor corresponder a como vocé tem se sentido na ULTIMA SEMANA. Nao é preciso ficar pensando muito em cada questdo. Neste
questionario as respostas espontaneas tém mais valor do que aquelas em que se pensa muito. Marque apenas uma resposta para cada

A 9) Eu tenho uma sensacao ruim de medo, como um frio na
barriga ou um aperio no estémago:

O ( ) Nunca

1 ( ) De vez em gquando

2 () Muitas vezes

3 ( ) Quase sempre

D 10) Eu perdi o interesse em cuidar da minha aparéncia:
3 ( ) Completamente
2 ( ) Nao estou mais me cuidando como deveria
1 ( ) Talvez ndo tanto quanto antes
0 ( ) Me cuido do mesmo jeito que antes

A 11) Eu me sinto inquieto, como se eu nao pudesse ficar parado
em lugar nenhum:

3 ( ) Sim, demais

2 ( ) Bastante

1 ( ) Um pouco

0 ( ) N&do me sinto assim

D 12) Fico esperando animado as coisas boas que estdo por vir:
0( ) Do mesmo jeito que antes
1( ) Um pouco menos do que antes
2 ( ) Bem menos do que antes
3 ( ) Quase nunca

A 13) De repente, tenho a sensacéo de entrar em panico:
3 ( ) A quase todo momento
2 ( ) Varias vezes
1 ( ) De vez em quando
0 ( ) Nao sinto isso

D 14) Consigo sentir prazer quando assisto a um bom programa
de televisao, de radio ou quando leio alguma coisa:

0 ( ) Quase sempre

1 ( ) Varias vezes

2 ( ) Poucas vezes

3 ( ) Quase nunca
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ANEXO 6 — INDICE DE DISPNEIA BASAL (BDI)

1. INCAPACIDADE FUNCIONAL

( )Grau 4 Nenhuma incapacidade: Capaz de realizar atividades (do cotidiano) e ocupagdes
sem falta de ar.

( )Grau 3 Incapacidade discreta: Prejuizo em pelo menos uma atividade, mas nenhuma
atividade

completamente abandonada. Redugdo das atividades no trabalho ou nas atividades usuais
(do

cotidiano) que parece leve ou ndo claramente causada pela falta de ar.

( )Grau 2 Incapacidade moderada: O paciente trocou de atividade no trabalho e/ou pelo
menos uma

atividade do cotidiano pela falta de ar.

()Grau 1 Incapacidade acentuada: Paciente incapaz de trabalhar e ou abandonou a maioria
ou todas as

atividades costumeiras pela falta de ar.

( )Grau 0 Incapacidade muito acentuada: Incapaz de trabalhar e abandonou a maioria ou
todas as atividades

habituais pela falta de ar.

( ) W Quantidade incerta: O paciente tem incapacidade devido a dispneia, mas a
intensidade ndo pode

ser especificada. Os detalhes disponiveis ndo sdo suficientes para que a incapacidade seja
categorizada.

() X Desconhecido: Informacéo nédo disponivel sobre dispneia e incapacidade.

( ) Y Incapacidade por outras causas que ndo a dispneia: Por exemplo: problemas
neuromusculares ou

dor toracica.

2. MAGNITUDE DA TAREFA

()Grau 4 Extraordinaria: Tem falta de ar apenas com atividades extraordinérias, tais como
carregar cargas

muito pesadas no plano, cargas mais leves ao subir ladeiras ou escadas, ou correndo.
Nenhuma

falta de ar com atividades ordinarias.

()Grau 3 Maior: Tem falta de ar com atividades tais como subindo ladeira forte, mais de
trés lances de

escada, ou carregando carga no plano.

( )Grau 2 Moderada: Tem falta de ar com atividades moderadas tais como subir uma
ladeira suave, menos

de trés lances de escadas ou carregando uma carga leve no plano.

()Grau 1 Leve: Tem falta de ar com atividades leves tais como andando no plano, tomando
banho,

permanecendo em pé ou fazendo compras.

()Grau 0 Nenhuma tarefa: Falta de ar em repouso, enguanto sentado ou deitado.

() W Quantidade incerta: A capacidade de o paciente realizar tarefas estd prejudicada
devido a

dispneia, mas a intensidade ndo pode ser especificada. Os detalhes ndo séo suficientes para
a

incapacidade ser categorizada.
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( ) X Desconhecido: Auséncia da informacdo disponivel relacionada a intensidade da

tarefa.
() Y Incapacidade por outras razdes: Por exemplo: doencas neuromusculares ou dor

toracica.
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3. MAGNITUDE DO ESFORCO

()Grau 4 Extraordinario: Tem falta de ar com o maior esfor¢co imaginavel. Sem falta de ar
com esforgos

ordinarios.

()Grau 3 Maior: Tem falta de ar com esforco distintamente subméaximo mas de proporcéo
maior.

Tarefas realizadas sem pausa a menos que requeiram esforgo extraordinario.

( )Grau 2 Moderado: Falta de ar com esforco moderado. Tarefas realizadas com pausas
ocasionais e

precisando de mais tempo do que as pessoas normais.

()Grau 1 Leve: Tem falta de ar com pouco esforco. Tarefas realizadas com muito esforco
ou tarefas

mais dificeis realizadas com pausas frequentes, requerendo um tempo de 50 a 100% maior
do

gue uma pessoa média.

()Grau 0 Nenhum esforgo: Falta de ar em repouso, enquanto sentado ou deitado.

() W Quantidade incerta: A capacidade de se exercitar do paciente esta prejudicada devido
a

dispneia, mas a intensidade ndo pode ser especificada.

() X Desconhecido: Auséncia de informagdo disponivel relacionada a intensidade do
esforco.

() Y Incapacidade por outras razdes: Por exemplo: doencas neuromusculares ou dor
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ANEXO 7 -ESCALA DE DISPNEIA DO MEDICAL RESEARCH CENTER

(MRC)

(Il Consenso Brasileiro de DPOC)

Classificacao

Caracteristica

( )Grau0 Tenho falta de ar ao realizar exercicios fisicos intenso.
()Graul Tenho falta de ar quando apresso meu passo, ou subo escadas ou
ladeiras.
Preciso parar algumas vezes quando ando no meu passo, ou ando
() Grau ll mais devagar que outras pessoas da minha idade.
Preciso parar muitas vezes devido a falta de ar quando ando perto de
() Grau I 100 metros ou poucos minutos de caminhada.
Sinto falta de ar que ndo saio de casa, ou preciso de ajuda para me
() Grau IV vestir ou tomar banho sozinho.
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ANEXO 8
Data:

Nome do paciente:

RG:

Teste de Esteira:

Medicamentos utilizados antes do teste (dosagem e nimero de tomadas):
Periodo: ( ) Manha

( ) Tarde

Inicio

5 min

10 min

15 min

Final

PA

FC

FR

Sat02

BORG
(Dispneia)

BORG
(MMII)

Distancia
KM

Esforco
METS

Velocidade
KM/H

Inclinacao

Oxigenio: ( ) SIM ( ) NAO

Interrompeu ou teve alguma

pausa:

Fluxo:

Outros sintomas ao final do exercicio?
( )Angina ( ) Tontura ( ) Dornoquadril ( ) Dornaperna ( ) Dor na panturrilha

Velocidade Estimada:

Inclinacao:
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ANEXO 9

TESTE DE CAMINHADA DE 6-MINUTOS

Data:
Nome do paciente:
RG:
Medicamentos utilizados antes do teste (dosagem e nimero de tomadas):
Teste 1 Inicial Final Teste 2 Inicial Final
PA PA
FC FC
FR FR
Sp0O2 Sp02
BORG BORG
(dispnéia) (dispnéia)
BORG BORG
(MMI) (MMII)
n° voltas completas: n° voltas completas:
LOOOD DODO0O DOO00 Oooo0 LOOO0 DOU0D o000 Doood
n°voltas: ___ x 60 metros = n°voltas___ x 60 metros=
+ volta final parcial: + volta parcial:
Distancia total: Distancia total:
Oxigénio: ( ) Sim () Nao Oxigénio: () Sim () Néo
Fluxo: Fluxo:
Interrompeu ou teve alguma pausa?
() Sim () Néo
Outros sintomas ao final do exercicio? ( ) Angina ( ) Tontura ( ) Dor no quadril ( ) Dor na

perna ( ) Dor na panturrilha

Maior distancia: metros

Distancia estimada: metros

Percentual estimado: metros
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