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BIANZENO, G. Prevaléncia, variabilidade e repercussoes dos sintomas em tabagistas, ex-
tabagistas e pacientes com Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica: Dissertacio (MESTRADO) —
Faculdade de Medicina de Botucatu, Universidade Estadual Paulista (UNESP), Botucatu, Sdo Paulo,
2019.

Resumo

Introduc¢do: A Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC) apresenta impacto global ¢ sintomas
como dispneia, tosse e expectoragdo levam ao comprometimento da qualidade de vida (QV) e das
atividades de vida diaria. Objetivos: Avaliar a prevaléncia, variabilidade e repercussdes dos sintomas
em tabagistas, ex- tabagistas e pacientes com DPOC. Métodos: Foram avaliados 108 individuos de
ambos os sexos com idade > 40 anos (tabagista e ex-tabagistas: 32; DPOC leve/moderado: 36; DPOC
grave/muito grave: 40) provenientes dos ambulatérios de Pneumologia do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Botucatu. Todos foram submetidos a avalia¢do clinica, responderam a
questionario elaborado para o estudo para avaliagdo dos sintomas, a variabilidade dos mesmos durante
o dia e semana durante periodos de estabilidade da doenca. Foi realizada a avaliacdo do estado
tabagico confirmada pela medida do monéxido de carbono no ar expirado, espirometria antes e apos
broncodilatador, avalicdo da composicdo do corpo por meio da impedancia bioelétrica e da sensacdo
de dispneia por meio do instrumento do Medical Research Council modificado (mMRC). O teste de
avaliacdo da DPOC (CAT) foi aplicado e foi avaliada a distdncia caminhada em 6 minutos (DP6), a
forga muscular periférica por meio do dimamometro manual ¢ do dinamémetro portatil Microfet 2, a
qualidade de vida por meio do Questionario de Qualidade de Vida do Hospital Saint George (SGRQ) e
os sintomas de ansiedade e depressdo por meio da Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressao (HAD)
Analise Estatistica: Foi utilizada analise descritiva, as varidveis expressas em média = DP ou
mediana (quartil 25% a 75%) as variaveis categdricas em porcentagem. A comparagdo entre 0s grupos
foi realizada pelo teste ¢ de student (paramétrica) ou Mann-Whitney (ndo paramétrica). A analise de
variancia foi realizada por (ANOVA) seguida do teste de Tukey ou Kruskal-Wallis seguido pelo teste
de Dunn’s. O teste Chi-quadrado foi utilizado na comparacdo de variaveis categoricas, seguido da
comparagdo de pares por ajuste de p. A analise de regressdo linear multipla foi utilizada para avaliar
associagdo entre os sintomas e os desfechos. Resultados: Os pacientes com DPOC (leve/muito grave)
eram mais velhos e apresentavam menor massa magra do corpo quando comparados aos tabagistas/ex-
tabagistas. O valores dos escores de CAT, mMRC, SGRQ ¢ a DP6 foram similares nos grupos
tabagistas/ex-tabagistas ¢ DPOC I/II. Os pacientes do grupo DPOC III/IV apresentaram maiores
valores de CAT, mMRC e menores valores de DP6 ¢ maior comprometimento da qualidade de vida
comparado aos demais grupos. Escores do questionario CAT >10 pontos foram encontrados em 75%
do grupo tabagista/ex-tabagista e 69,4% do grupo DPOC I-II. A falta de ar foi o sintoma mais
experimentado, relatado por 59% a 95% dos participantes, a tosse foi relatado por 62,5% a 75%, o
catarro por 52,7% a 62,5% e o chiado por 50% a 60% dos pacientes. Os sintomas foram na maioria
das vezes de intensidade leve ou moderado e variaram durante o dia e semana, com predominio nos
periodos matutino € a noite. A analise de regressdo multipla mostrou que a presenga e intensidade dos
sintomas tem associac@o positiva com os escores de CAT e total do SGRQ. Conclusio: Os resultados
mostram que tabagistas, ex-tabagistas e pacientes com DPOC apresentam sintomas respiratorios
frequentes independentemente da intensidade de obstru¢do das vias aéreas, que ocorreram
principalmente no periodo matutino e noturno e em menor propor¢ao no periodo da tarde. Pacientes
nos estagios mais graves da DPOC apresentaram comprometimento significativamente maior na
maioria dos desfechos avaliados. O questionamento detalhado sobre os sintomas auxiliam na avaliacdo
do impacto negativo do tabagismo e da DPOC na vida diaria dos pacientes.

Palavras Chaves: Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica, Tabagismo, Sintomas, Qualidade de Vida.



BIANZENO, G. Prevalence, variability and repercussions of symptoms in smokers, former
smokers and Chronic Obstructive Pulmonary Disease patients: Master Thesis - Botucatu Medical
School, Universidade Estadual Paulista (UNESP), Botucatu, Sdo Paulo, Brazil, 2019.

Abstract

Introduction: Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) performs a global impact and
symptoms such as dyspnea, cough and expectoration which imply on quality of life and daily activities
commitment. Objectives: Assess the prevalence, variability and repercussions of symptoms in
smokers, former smokers and COPD patients. Methods: 108 subjects of both gender aged > 40 years
old were evaluated (smokes/former smokers:32; mild/moderate COPD:36; severe/very severe
COPD:40) from the outpatient clinics of Pulmonology of the Clinical Hospital at the Faculty of
Medicine of Botucatu. All were submitted to clinical evaluation, answered a questionnaire prepared
for the study to evaluate the symptoms, their variability during the day and week during the periods of
disease stability. The biochemically confirmed smoking status was determined by the measurement of
carbon monoxide in the expired air, spirometry before and after bronchodilator, nutritional assessment
through bioelectrical impedance and dyspnea through the modified Medical Research Council
instrument (mMRC). The COPD evaluation test (CAT) was applied and the walking distance was
evaluated in 6 minutes (60MWD), the peripheral muscle strength by means of the hand dimmer and the
Microfet, the quality of life by means of the Quality of Life Questionnaire Saint George Hospital
(SGRQ) and symptoms of anxiety and depression through the Hospital Anxiety and Depression Scale
(HAD). Statistical Analysis: descriptive analysis was performed, the variables were expressed in
mean + SD or median (quartile 25% to 75%) and categorical variables in percentage. The comparison
between the groups was performed by the ¢ student test (parametric) or Mann-Whitney test (non-
parametric). Analysis of variance was carried out by (ANOVA) followed by the Tukey or Kruskal-
Wallis test and Dunn's test. The Chi-square test was used for the comparison of categorical variables,
and then comparisons of pairs with adjustment of p by Bonferroni. Multiple linear regression analysis
was used to evaluate the association between the symptoms and the other variables. Results: Patients
with COPD were older and had lower body mass compared to smokers/former smokers. The values of
CAT, mMRC, SQRQ and 6MWD scores were similar in the smokers/former smokers and COPD 1/ 11
groups. Patients in the COPD III / IV group had higher values of CAT, mMRC and lower values of
DP6, and higher quality of life impairment compared to the other groups. CAT scores > 10 points
were found in 75% at the smoker / former smoker group and 69.4% at the COPD I-II group. Shortness
of breath was the most experienced symptom, reported by 59% to 95% of participants, cough was
reported by 62.5% to 75%, phlegm by 52.7% to 62.5%, and wheezing by 50 % to 60% of the patients.
The symptoms were mostly of mild or moderate intensity and varied during the day and week,
predominantly in the morning and at night. Multiple regression analysis showed that the presence and
intensity of symptoms were positively associated with CAT and total SGRQ scores. Conclusion: The
results show that smokers, former smokers and patients with COPD show frequent respiratory
symptoms regardless of the intensity of airway obstruction, which occurred mainly in the morning and
at night, and to a lesser extent in the afternoon. Patients in the more severe stages of COPD had
significantly greater impairment in most of the outcomes evaluated. Detailed questioning of symptoms
helps assess the negative impact of smoking and COPD on patients' daily lives.

Keywords: Chronic Obstructive Pulmonary Disease, Smokers, Symptoms, Quality Life.



1.Introducao

A doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) ¢é uma doenca comum, prevenivel e
tratavel, caracterizada por sintomas respiratorios persistentes e limitacdo do fluxo aéreo
devido a anormalidades das vias aéreas e/ou alveolares geralmente causadas por exposi¢do
significativa a particulas ou gases nocivos (1). E caracterizada por limitagdo frequentemente
progressiva e persistente do fluxo aéreo e as exacerbagdes e comorbidades contribuem para a
gravidade e prognostico da doenga (1). O principal fator causador da doenga é o tabagismo,
mas a poluicdo em ambientes internos e externos proveniente da queima de biomassa estd
associada com o desenvolvimento da doenca em paises subdesenvolvidos (1). Como a DPOC
frequentemente ocorre em fumantes de meia idade, com alta carga tabagica, outras doencas
relacionadas ao tabagismo e ao envelhecimento ocorrem simultaneamente e devem ser
levadas em conta no diagndstico, gravidade da doenga e na programacao do tratamento mais
adequado (1). Anormalidades nutricionais como perda de peso e disfuncdo muscular
esquelética sdo efeitos extrapulmonares bem reconhecidos da DPOC. Além disso, os
pacientes com DPOC tem alto risco para infarto do miocardio, angina, osteoporose, infeccao

respiratoria, fraturas 6sseas, depressao, disturbio do sono, anemia e glaucoma (1).

A DPOC tem impacto global crescente, em 2016 causou 3 milhdes de mortes
tornando-se a sexta causa de incapacidade e a terceira causa de morte no mundo (2). Estudo
PLATINO realizado em cinco cidades da América Latina incluindo a regido metropolitana de
Sao Paulo, indicou que 15,8% dos individuos com mais de 40 anos da cidade de Sao Paulo
apresentam DPOC (3).

A avaliagdo dos sintomas, suas caracteristicas, frequéncia e ocorréncia nos
diferentes periodos do dia sdo fundamentais para determinar a melhor estratégia de manejo de
pacientes DPOC. Além disso, os sintomas tém repercussdes na qualidade de vida dos

pacientes e sdo considerados desfechos importantes em estudos clinicos (4-7).



Em 2011, Kessler et al. (4) avaliaram 2441 pacientes com DPOC (VEF< 50% do
previsto e idade > 45 anos), em varios paises europeus por meio de questionario especifico.
Os sintomas de DPOC, a variabilidade dos mesmos durante o dia, semana ¢ também a
qualidade do sono, o cansaco, a depressdo, a ansiedade e o impacto dos sintomas nas
atividades matinais ¢ outras atividades de vida diaria foram avaliados. A maioria (92,8%)
relatou pelo menos um dos seguintes sintomas na semana anterior a entrevista: dispneia
72,5%, catarro 63,6%, tosse 58,7%, chiado 41,7% e 28,3% aperto no peito. Na semana
anterior, os sintomas foram relatados durante 1 a 3 dias por 24,2% a 45,5% e todos os dias da
semana por 33,6% a 50,1% dos pacientes. Além disso, 62,7% dos pacientes sintomaticos
relataram variabilidade de um ou mais sintomas durante o dia ou semana. A dispneia foi a
unica variavel que apresentou variabilidade significativa durante o dia e/ou semana, sendo de
intensidade variada durante os diferentes periodos do dia, porém predominante no periodo
matutino em pacientes de todos os paises que participaram do estudo (4).

No Brasil, dados de 610 pacientes com DPOC do estudo Platino identificou relato
de tosse em 19 a 29%, de catarro em 15 a 33%, de chiado em 18 a 40% e de dispneia em 41 a
68% dos pacientes. A prevaléncia dos sintomas variou de acordo com a gravidade da doenca
(5). Entretanto, neste estudo a frequéncia e variabilidade dos sintomas no tempo nao foram
avaliadas.

Estudo chinés avaliou a prevaléncia e variabilidade dos sintomas (falta de ar, tosse,
catarro, aperto ¢ chiado no peito) durante os diferentes periodos do dia (matutino, tarde e
noite) e a repercussoes dos mesmos nas atividades didrias em 1.032 pacientes com DPOC
moderado/ muito grave. A maioria (99,3%) dos participantes relatou pelo menos um sintoma
durante o dia, a tosse foi o sintoma mais relatado (73,6%), seguida de catarro (68,8%) e falta
de ar (61,4%). Aproximadamente metade (50,2%) dos pacientes sintomaticos relatam

experimentar ao menos um sintoma durante o dia, a variabilidade de sintomas foi associada ao
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grau de limitagdo do fluxo aéreo, com predominio no grupo DPOC muito grave (59,7%),
seguido do grupo DPOC grave (52,4%) e moderado (44%). Além disso, os pacientes que
percebem a variabilidade dos sintomas relataram “ao acordar pela manha” (39,3%) e “a noite”
(21,3%) sendo estes os periodos do dia de maior intensidade dos sintomas. Os autores
enfatizam que as atividades matinais foram as mais afetadas na populagdo estudada sendo um
novo alvo para investigacdo da DPOC a longo prazo (6).

O estudo Latin American Study of 24-hours Symptoms in Chronic Obstructive
Pulmonary Disease (LASSYC) avaliou a prevaléncia dos sintomas (tosse, faltar de ar, catarro,
chiado e aperto no peito) em 795 pacientes com DPOC, de acordo com a gravidade da
doenga, durante os periodos matinais e noturnos em um periodo de 24 horas (7). Foi utilizado
na avaliagdo dos sintomas o questionario Evaluating Respiratory Symptoms (E-RS), o mesmo
utilizado em ensaios clinicos que avalia atividades do dia anterior a entrevista, sendo elas
atividades matinais, durante o dia, até o momento em que o participante vai dormir. O E-RS ¢
composto de 11 itens com escore total variando de 0 a 40 pontos, divididos em trés
subescalas: falta de ar (0 a 17 pontos); tosse e catarro (0 a 11 pontos) e chiado no peito (0 a 12
pontos), escores mais altos apontam maior gravidade dos sintomas. O estudo observou maior
frequéncia dos sintomas matinais comparado aos noturnos e que a tosse foi o sintoma mais
frequente (50,1% pela manha e 24,4% a noite) seguida da falta de ar (45,7% pela manha e
24,4% a noite) de intensidade leve ou moderada. Os autores relatam que, os pacientes que
apresentaram sintomas mais graves durante o dia, tinham pior fung¢do pulmonar e piores
escores no COPD Assessment test CAT e no questiondrio de avaliacao de dispneia Modified

Medical Research Council (mMRC) (7).

As repercussdes dos sintomas sobre outros desfechos em DPOC foram
avaliadas em alguns estudos. Estudo europeu avaliou prevaléncia e variabilidade de sintomas

em 743 pacientes com DPOC leve a muito grave em tratamento regular, por meio de
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questionarios, durante cada periodo do dia (matinais, diurnos e noturnos) na semana antes do
momento basal e em uma semana tipica do més anterior a entrevista. O questiondrio tinha
ainda questdes sobre disturbios do sono, uso de medicacdo de resgate e limitagdo de
atividades devido a sintomas (8). Mais de 60% dos pacientes tinham pelo menos um sintoma
de DPOC durante o dia na semana antes da entrevista. Sintomas diurnos foram mais comuns;
entretanto, 63% referiram pelo menos um sintoma noturno na semana anterior e 52%
relatavam ter sintomas noturnos pelo menos trés vezes durante uma semana tipica (8). A
propor¢do de pacientes com sintomas noturnos foi similar entre todas as gravidades (leve:
61,9%; moderado: 58,9%; grave: 65,9% e muito grave: 65,8%) e 47,6% dos pacientes com
DPOC leve relatavam os sintomas durante 24 horas na semana anterior a entrevista. Para cada
periodo do dia durante as 24 horas, os participantes relataram a intensidade dos sintomas
sendo leve ou moderada (noite: 89,5%, manha: 87,9% ¢ durante o dia 89,3%). Verificou-se
relacdo entre a presenca dos sintomas e a gravidade da doenga independentemente do grau de
obstru¢do do fluxo aéreo, no geral os autores relatam relacao significativa entre a gravidade
da DPOC e os sintomas no periodo matutino e durante o dia; ja a relagdo entre a gravidade da
DPOC com os sintomas noturnos, ndo alcancaram significancia estatistica. Houve associa¢ao
entre os periodos do dia em que os pacientes tiveram sintomas e a gravidade da dispneia
avaliada pelo (mMRC), 63,8% dos pacientes que relataram dispneia > 2 avaliado pelo
mMRC, tiveram sintomas durante todo o dia, para os pacientes que apresentaram mMRC < 2
a associagdo nao alcangou signifancia estatistica (8). A presencga de sintomas também obteve
relagcdo significante com os escores do questionario de avaliagdo da DPOC (CAT), da Escala
Hospitalar de Ansiedade e Depressao (HADS) e da Escala de Impacto da Asma e DPOC no
Sono (CASIS) (8).

Nos EUA, foram avaliados trés grupos de pacientes com DPOC: 1. com sintomas

noturnos (trés noites na ultima semana) e diurnos (trés noites na ultima semana), 2. sintomas
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noturnos ou matinais isolados ou 3. sem sintomas (9). Além do inquérito sobre os sintomas, a
dispneia foi avaliada por meio da escala mMRC e foi aplicado o teste de avaliagdo da DPOC
(CAT) e o teste de adesdao a medicagdes adesdo a medicacao (10). Entre os 1239 pacientes que
participaram da pesquisa, 758 (61,2%) tinham sintomas diurnos e noturnos, 275 (22,2%)
sintomas diurnos ou noturnos isolados e 206 (16,6%) nao relataram sintomas. Pacientes
sintomaticos comparados aos que ndo relataram sintomas, tinham maior escore de mMRC e
CAT, menor aderéncia a medicacdo e exacerbaram no ultimo ano (9). Os resultados
confirmam que sintomas noturnos e matinais sdo comuns em DPOC e tém impacto
substancial na qualidade de vida, qualidade do sono, limita as atividades matinais e estdo

associados com ansiedade (9).

Investigacdo que avaliou pacientes espanhodis comparados a outros europeus revelou
que, com valores similares de fun¢do pulmonar, os espanhodis eram menos sintomaticos e
tinham melhor qualidade de vida (11). Os autores justificaram os achados, pelo menos em
parte, pelo fato que a maioria dos pacientes espanhois (70%) fazia uso de terapia tripla
(LAMA, LABA e CI) comparado a 47% dos demais europeus. Além disso, a propor¢do de
homens entre os espanhois foi maior que a dos demais europeus e ha dados que mostram que
mulheres com gravidade de obstrucdo similar sdo mais sintomaticas que os homens (12-13).
Além disso, os pacientes espanhois eram mais ativos o que estd associado com melhor
qualidade de vida. Diferencas entre paises nas manifestagdes clinicas da doenga sdo descritas
e devem ser levadas em consideragdo. Estudo que comparou pacientes com DPOC brasileiros
e austriacos mostrou que os austriacos, (pareados para idade, sexo, indice de massa do corpo,
gravidade da doenca, estado tabagico, dispneia, capacidade funcional de exercicio e em
situacdes climaticas similares) permaneciam menor tempo caminhando, maior tempo sentado
e tinham menor intensidade de atividade de membros inferiores (14). Os autores justificam as

diferengas devido a fatores socioecondmicos e étnicos.
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Estudos recentes mostram fumantes que nao tém obstrugdo ao fluxo aéreo compativel
com DPOC, relacio VEF/CVF, ap6s broncodilatador > 0,70, relatam sintomas como tosse,
expectoracgdo e falta de ar (15). Woodruff et al., 2016 avaliaram 2736 participantes com idade
entre 40 e 80 anos, categorizados em quatro grupos (fumantes, ex-fumantes, DPOC
leve/moderado e controle saudéveis). Responderam ao questionario CAT e foram separados
em dois grupos: CAT > 10 pontos, caracterizados como sintomaticos ¢ CAT < 10 pontos,
assintomaticos. Os autores observaram que 50% dos fumantes e ex-fumantes com fungdo
pulmonar preservada apresentavam menor prevaléncia de sintomas comparados ao grupo
DPOC leve a moderado, porém apresentavam maior prevaléncia de sintomas comparada ao
grupo controle (15). Foi observada presenca de sintomas respiratorios em mais de 50% em
fumantes e ex-fumantes. Os autores também verificaram que fumantes com fun¢do pulmonar
preservada e escore do CAT > 10 tinham maior risco de apresentar exacerbacdes respiratorias,
pior desempenho no teste de caminhada de seis minutos e maior chance de apresentar
evidéncia radiologica de bronquite comparado aos que apresentam escore do CAT < 10

pontos (15).

No Brasil, estudo realizado na cidade de Floriandpolis avaliou a pontuacdo do CAT
em fumantes ativos, ex-fumantes e ndo fumantes com funcdo pulmonar preservada e pacientes
com DPOC (16). O estudo utilizou um questionario base padronizado similar ao utilizado por
Menezes et al. (17) no estudo PLATINO e foram coletadas historia clinica ¢ exame fisico,
dados socioecondmicos e demograficos, sintomas, qualidade sono, ansiedade e depressdo e a
utilizagdo da medica¢cdo de manutencdo (16). O Estudo avaliou 1.057 individuos com idade >
40 anos e observou pontuacdo média do CAT maior nos individuos com DPOC comparado
aos demais grupos sem diferenca estatisticamente significante. A pontuacdo média do
questionario CAT foi maior no Grupo DPOC comparado aos grupos fumantes e ex- fumantes,

porém sem atingir diferenga significativa na pontua¢do média do CAT. Além disso, ndo
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houve diferenga significativa entre os grupos DPOC e fumantes com os escores dos itens
individuais do CAT, com excecdo da questdo sobre confianga em sair de casa que foi maior
no grupo DPOC (16).

Em resumo, pacientes com DPOC e mesmo fumantes, ex-fumantes, que ndo
preenchem os critérios diagndsticos de DPOC, apresentam sintomas frequentes que variam
com o grau de obstrug¢do da via aérea e apresentam associagdo positiva com escores do CAT,
mMRC, maior comprometimento da qualidade de vida e da qualidade do sono. Os sintomas
predominam no periodo matutino, mas também estdo presentes em outros periodos do dia,
variam de intensidade no tempo e entre populacdes. Entretanto, ndo identificamos estudos
que avaliaram a associacdo dos sintomas com indicadores de desempenho fisico e forca
muscular periférica.

Assim, o objetivo do presente estudo ¢ avaliar a prevaléncia, variabilidade e verificar a
associagdo com os desfechos em fumantes, ex- fumantes e em pacientes com DPOC

brasileiros.
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2. Objetivos

Avaliar a prevaléncia e variabilidade de sintomas em tabagistas, ex- tabagistas e
pacientes com DPOC leve a muito grave;

Avaliar os escores de dispneia, qualidade de vida, ansiedade e depressao em tabagistas,
ex- tabagistas e pacientes com DPOC leve a muito grave;

Avaliar a forga muscular periférica e a capacidade funcional de exercicio em
tabagistas, ex- tabagistas e pacientes com DPOC leve a muito grave;

Avaliar a associagdo dos sintomas com escores dos questiondrios de avaliacdo da
DPOC (CAT), qualidade de vida, ansiedade e depressdo e com os testes de forca
muscular periférica e capacidade funcional de exercicio em tabagistas, ex- tabagistas e

pacientes com DPOC leve a muito grave;
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3. Casuistica e Métodos

Foram avaliados 108 individuos de ambos os sexos com idade > 40 anos (tabagistas e
ex-tabagistas ¢ DPOC leve a muito grave) provenientes dos Ambulatorios de Pneumologia e
Cessacao do Tabagismo do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu. Os
tabagistas e ex-tabagistas apresentavam VEF|/CVF > 0,70, apos broncodilatador. Foram
considerados ex-tabagistas aqueles que apresentaram cessacdo tabdgica >12 meses. Os
pacientes com DPOC leve a muito grave foram caracterizados de acordo com a classificagio
GOLD (DPOC leve: VEFi/CVF < 0,70 e VEF; > 80%; DPOC moderado: VEF{/CVF < 0,70 ¢
50% < VEF; < 80%; DPOC grave e muito grave os valores de VEF; sdo < 30%) (18). Os
pacientes com DPOC e mesmo tabagistas e ex- tabagistas eram fumantes ativos ou ex-
fumantes com histdria tabagica >10 anos-mago € que ndo apresentaram exacerbagdes nos
ultimos 30 dias. Foram excluidos pacientes com modificacdo na medicagdo de manutencio
nos ultimos trés meses, com diagndstico de outras doengas respiratdrias cronicas (Asma,
Bronquite, Cancer de Pulmao, Fibrose Pulmonar, Pneumonia, Sindrome da Apneia Obstrutiva
do Sono) e com outras doencas agudas ou cronicas que limitassem as respostas aos
questionarios e a execu¢do do teste de caminhada (Doengas cerebrovasculares com sequelas
motoras e cognitivas, doencas neuromusculares e osteoarticulares com comprometimento
funcional, doencas cardiovasculares com incidéncia menor que 12 meses da realizacdo do
estudo), ou que tivessem dificuldade em responder todos os questionarios de avaliagdo do

estudo.
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Exclusao (n=15)

Individuos
triados para o
estudo

e 5 grupo tabagista e ex-
tabagista

e 3 grupo DPOC I-II

e 2 grupo DPOC III-IV

com outras doencas

respiratorias associadas

(n=123)

5 pacientes do grupo DPOC
HI-IV nao completaram o
protocolo de avaliacdo

Tabagistas e ex-
tabagistas

DPOC I-1I DPOC 1II-1V

(a=32) (n=36) (n=40)

Figura 1: Fluxograma dos individuos que participaram do estudo de acordo com os critérios

de inclusao.

Todos os individuos foram informados sobre os objetivos, riscos e beneficios da
pesquisa e somente foram incluidos apos a assinatura do termo de consentimento livre e

esclarecidos (Anexo 1).

3.1 Avaliaciao clinica e aplica¢ido do questionario

Todos os participantes da pesquisa foram avaliados por meio de historia clinica e
exame fisico completo. Os pacientes foram entrevistados pelo pesquisador utilizando um
questionario sobre historico de exacerbagdes, os tratamentos utilizados, o controle da doenca,
os sintomas experimentados, a variabilidade dos mesmos durante o dia e semana e a qualidade
do sono durante periodos de estabilidade da doenga (Anexo 2). O questionario foi elaborado

baseado no estudo realizado e em vérios paises europeus (4).



18

3.2 Avaliacao do estado tabagico

A historia de tabagismo e o estado atual do tabagismo foram investigados e
complementados por meio da avaliacdo da intensidade da dependéncia da nicotina (Teste de
Fargestrom) (19). A confirmagdo da condi¢do de tabagista ou ex-tabagista (individuos com
cessagdo do tabagismo por periodo > 12 meses) durante o estudo foi realizada por meio da
mensuracdo de monoxido de carbono (CO) no ar expirado utilizando técnica padronizada com
equipamento especifico (Micro+ Smokerlyzer, Bedfont, England, UK). Esse aparelho mede a
concentracdo de CO exalado por meio de sensor eletroquimico e expressa os valores em
partes por milhdo (ppm). A técnica para medi¢do foi realizada com solicitacdo ao paciente
para realizar pausa inspiratoria de 20 segundos com finalidade de equilibrar os niveis de CO
sanguineo com o alveolar. Apds esta pausa, orientado a realizar expira¢do longa e completa
no bucal do aparelho. Valores acima de 6,0 ppm de CO expirado foram considerados

significantes para tabagismo ativo (18).

3.3 Espirometria pré e pos-broncodilatador, oximetria de pulso e gases arteriais

A espirometria foi realizada em sistema computadorizado de funcao pulmonar
(Ferraris KOKO Louisville, CO 80027, USA) de acordo com os critérios da American
Thoracic Society 200 (19). Foram determinados o volume expiratério forcado no primeiro
segundo (VEF1), a capacidade vital for¢ada (CVF) e a relagdo (VEFi/CVF), antes e apos a
administracao de 400 mcg de salbutamol por via inalatoria. O VEF; foi expresso em litros (L),
em porcentagem da CVF e como porcentagem dos valores de referéncia (20). A
monitorizagdao da saturacao periférica de oxigénio (SpO.) foi realizada com oximetro portatil

Onyx (Model 9500 Oximeter;, Nonin Medical Inc.; Mineapolis, MN, USA) em todos os
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individuos. Todos os pacientes foram submetidos a coleta de sangue arterial para a avaliagao

dos gases arteriais.

3.4 Composiciao do corpo

O Indice de Massa do Corpo (IMC) foi calculado a partir das medidas do peso do
corpo (P) e da estatura (E) [IMC = peso (kg)/estatura (m)*]. A composicio corporal foi
também avaliada pela Impedancia Bioelétrica (InBody720 Ottoboni Biospace). A massa
magra do corpo (MMC) foi estimada pela equagdo de regressdo desenvolvida por (21) e o
indice de massa magra do corpo (IMMC = MMC/ estatura?) foi calculado. A deplecao
nutricional foi definida por valores de IMMC<15 kg/m?, para mulheres e <17 kg/m?, para os

homens (22).

3.5 Avaliacao dispneia e Teste de avaliacdo da DPOC (CAT)

A dispneia foi avaliada por meio do instrumento desenvolvido pelo Medical Research
Council Modificado e validado para o portugués falado no Brasil (mMRC) composto por
cinco itens, sendo que o paciente escolhe o item que corresponde a quanto a dispneia limita

suas atividades de vida diaria (AVD) (23) (Figura 2).



Fonte: Jornal Brasileiro de Pneumologia, 2008.

Classificagdo Caracteristica

() Grau0 Tenho falta de ar ao realizar exercicios fisicos intensos.

( ) Graul Tenho falta de ar quando apresso meu passo, ou subo escadas ou ladeiras.

() Graull Preciso parar algumas vezes quando ando no meu passo, ou ando mais devagar
que outras pessoas da minha idade.

() Grau III Preciso parar muitas vezes devido a falta de ar quando ando perto de 100
metros ou poucos minutos de caminhada.

() GraulV Sinto falta de ar que ndo saio de casa, ou preciso de ajuda para me vestir ou

tomar banho sozinho.

Figura 2. Escala de Dispneia do modified Medical Research Center (mMRC)
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A versdo validada para lingua e cultura brasileira do teste de avaliagdo da DPOC

também foi aplicada. O CAT ¢ composto de oito itens. Para cada item, o paciente escolhe

apenas uma opcao de resposta, cuja pontuacao na escala de Likert que varia de zero a cinco

(Figura 3). Ao final do teste, soma-se a pontuacdo de todas as respostas e, assim, avalia-se o

impacto clinico da DPOC. Os resultados variam de acordo com a faixa dos escores obtidos,

classificados da seguinte forma em relagdo ao impacto clinico: 6-10 pontos, leve; 11-20,

moderado; 21-30, grave; e 31-40, muito grave (24). Pacientes com escore CAT> 10 sdo

considerados sintomaticos (GOLD 2018).
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Fonte: Jornal Brasileiro de Pneumologia, 2017.

© seu nome: Data de hoje:

COPD Assessmont Test

Como estia a sua DPOC (Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica)? Faga o
Teste de Avaliacio da DPOC (COPD Assessment Test™— CAT)

Este questiondrio ird ajudi-lo a ¢l e ao seu profissional de sadde a medir o impacto que a DPOC (Doenca Pulmonar
Obstrutiva Cronica) estd a ter no seu bem estar e no seu quotidiano.As suas respostas e a pontuacio do teste
podem ser utilizadas por si e pelo seu profissional de saide para ajudar a melhorar a gestdo da sua DPOC e a obter
o miximo beneficio do tratamenta.

Para cada um dos pontos a seguir, assinale com um (X) o quadrado que melhor o descreve presentemente.
Certifique-se que seleceiona apenas urma resposta para cada pergunta.

Por exemplo: Estou muito feliz | Estou muito triste

POMNTUACAD

g - - ™

Nunca tenho tosse :/ Estou sempre a tossir
- e
.
o N 5y
Bl e Kemih oI - © meu peito esta cheio de
expectoracio (catarro) no | e
ito expectoracao (catarro)
N - -
.l
g ™y B
MNio sinto nenhum aperto Sinto um grande aperto
no peito no
L S oS
.l
. N -
Mio sinto falta de ar ao Quando subo uma ladeira
subir uma ladeira ou um ou um lance de escadas
lance de escadas sinto bastante falta de ar
—
i
(" Nio sinto nenhuma A [ )
s Sinto-me muito limitado nas
:" ARG e minhas actividades em casa
L ~ -y
i
P N ™)
Sinto-me confiante para sair Nio me sinto nada confiante
de casa, apesar da minha § para sair de casa, por causa
I enca pulmonar da minha doenca putrnmarJ
b
— o
~ I Nio durmo profundamente
Durmo profundamente -“\ [ Y[ & /‘. devido 3 minha deenca
. SR pulmonar
L 7 N
-
~ oy, - —~
Tenho muita energia {

e = i =
O Tene defvakiasio d DPFOC {COPD Assessmen: Test] & o logitips CAT & um mara, PONTUAQ,&O
comercal do grups de empresas GlxsSmthikine.

2007 GRaxoSmwhKine. Todos os dwnetos ressrvados. TOTAL
| —

Cillmmiia 1A Rty o . s S HORIH
o R Mt Fil Qo Kprws 7.1 ke

Figura 3. Questionario de avaliagdo da DPOC (CAT)
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3.6 Distancia Percorrida em Seis Minutos

A distancia percorrida em seis minutos (DP6) foi realizada de acordo com as
recomendagdes da ATS (25). Resumidamente, em corredor de 30 metros os pacientes foram
instruidos a caminhar o méximo que conseguissem por periodo de seis minutos. Os pacientes
podiam parar durante o teste, mas deveriam retomar a caminhada assim que possivel. Ao
término, a distancia total da caminhada, em metros, foi medida. Antes e apo6s o teste foram
verificados a saturagdo de pulso de oxigénio (SpO>,), a frequéncia cardiaca (FC), a pressao
arterial (PA), a frequéncia respiratoria (f) e a presenca de dispneia e a fadiga nos membros
inferiores pela escala de Borg (26). Os pacientes com hipoxemia crénica ou que
apresentassem SpO2 < 85% durante o teste foram suplementados com Oz de acordo com sua
titulagdo aos esforgos, os pacientes transportaram os torpedos através de um suporte com
rodizios adaptado para deambulag¢do. Foram realizados dois testes com intervalo de 30
minutos entre os testes, o primeiro para melhor compreensao e realiza¢do do teste e o segundo

utilizado para analise dos dados.

3.7 Forca Muscular Periférica

A forga de preensao manual foi avaliada por meio de dinamometro manual (SAEHAN
Corp. Masan, Korea). Os individuos realizaram trés compressdes, cada uma com duracao de
quatro a seis segundos, alternadamente entre os bragos, com o ombro aduzido, cotovelo
flexionado a 90°, antebrago em posi¢ao neutra, o punho entre 0 e 30° de extensdo e 0 a 15° de
desvio ulnar e ndo apoiado como apresentado na (Figura 4). A forca gerada foi lida em

kilograma-forca (kgf). A leitura mais elevada foi utilizada na analise dos dados (27).
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Fonte: Material elaborado pelo autor.
Figura 4. Dinamometria de Membros Superiores.

A avaliagdo da for¢a muscular periférica em membros inferiores foi realizada por meio
do dinamdmetro portatil MicroFet 2 (Hoggan Health, Estados Unidos), modo High Threshold
(28). O MicroFet foi acoplado manualmente ao grupo muscular a ser testado dos membros
inferiores.

O dinamdmetro fornece como principal variavel o pico de forca (medida em pounds e
convertida posteriormente para Newton), ou seja, quantificagdo objetiva da forca muscular
maxima. A avaliacdo do pico de forca foi realizada por um mesmo avaliador. Sete contragdes
maximas foram realizadas com intervalo de aproximadamente 10 segundos entre elas, foi
utilizado para andlise o maior valor de trés manobras reprodutiveis, ou seja, que nao
diferissem mais que 5% entre si, conforme descrito anteriormente (29). Todos os pacientes
receberam encorajamento verbal padronizado (28-32). Para mensuracdo da forca dos
extensores do joelho (quadriceps femoral) o paciente foi posicionado sentado, postura ereta,
com 90° de flexao de joelho, maos sobre os respectivos membros inferiores, com o avaliador
posicionado a sua frente. O teste iniciou-se com o avaliador gradualmente aplicando for¢a que

foi dividida em trés momentos: o primeiro momento com paciente iniciando a contragao
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muscular contra o aparelho e as maos do avaliador, o segundo momento aumentando a forga
em relagdo a contracdo inicial e no terceiro momento realizando a maxima contragao possivel,
sendo esta uma contracdo isométrica, até alcangar amplitude de movimento de
aproximadamente 30° de extensdo de joelho a partir dos 90° do posicionamento inicial com

apresentado na (Figura 5).

Fonte: Material elaborado pelo autor.
Figura 5. Dinamdmetro de Membros Inferiores.
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3.8 Qualidade de vida (QV)

O instrumento utilizado foi a versao validada para a lingua brasileira do Questionario
de Qualidade do Hospital Saint George na doenca respiratoria (SGRQ) que inclui os
dominios: “sintomas”, relativo ao desconforto causado por sintomas respiratorios, “impacto”,
avaliando o impacto global nas atividades de vida e no bem-estar do paciente e “atividades”
que considera as alteracdes da atividade fisica. Os valores de cada dominio e o total tém

pontuacao de zero (auséncia de disfuncdo) a 100 (disfungdo maxima) (33).

3.9 Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressao (HAD)

O instrumento utilizado para avaliar o nivel de ansiedade e depressdo foi a versao
desenvolvida por (Zigmond et al. 1983) validada e adaptada para a cultura brasileira (34). O
questionario ¢ composto por 14 perguntas relacionadas a aspectos de ansiedade e depressao.
Os valores da escala de ansiedade e depressdo t€ém pontuacdao de zero (improvavel) a 21
(provavel). Valores entre 0 - 7 caracterizam improvavel ansiedade e depressao, entre 8 — 11
possivel (questionavel ou duvidosa) e entre 12 - 21 como provavel. O questionario foi

aplicado em todos os sujeitos da pesquisa pelo mesmo pesquisador.
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4. Analise estatistica

Foi calculado tamanho de amostra através da andlise da diferenca de propor¢des com
tamanho de efeito de 0,30; a 5% e B 80%, chegando a um numero de 108 individuos, o
calculo foi realizado pelo programa G Power. Utilizamos andlise descritiva para
caracterizacdo dos participantes do estudo. As varidveis foram expressas em média = DP ou
mediana (quartil 25% a 75%), as variaveis categoricas em porcentagem. A comparagdo entre
os grupos foi realizada pelo teste ¢ de student (paramétrica) ou Mann-Whitney (ndo
paramétrica). Foi realizada andlise de varidncia (ANOVA) seguida do teste de Tukey ou
Kruskal-Wallis seguido pelo teste de Dunn’s. O teste de Chi-quadrado foi utilizado para
comparar variaveis categoricas, seguido da comparacdo de pares por ajuste de p por
bonferroni. Foi realizada andlise de regressdo linear multipla para avaliar a associacdo dos
sintomas com os escores dos questionarios CAT e SGRQ como variaveis dependentes nos
trés grupos. As variaveis de ajuste fixas foram sexo feminino, idade, VEF|, tabagismo ativo e
DP6. Os sintomas foram utilizados como variaveis independentes categorizados de duas
formas diferentes: intensidade dos sintomas (leve/moderado ou intenso/muito intenso) e
presenga dos sintomas (sim ou ndo). O nivel de significdncia foi estabelecido em 5%. Foi

utilizado o pacote estatistico IBM SPSS Statistics 22 e Sigma Plot 11.0.
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5. Resultados

5.1. Caracteristicas gerais

As caracteristicas gerais, a historia tabagica, os dados de espirometria e gases
sanguineos ¢ de composi¢ao corporal dos 108 pacientes avaliados estdo apresentados na
tabela 1. Para apresentacdo dos resultados os individuos estudados foram separados em 3
grupos: tabagista/ex-tabagistas: 32, DPOC I/II: 36 e DPOC III/IV: 40. Os individuos do grupo
tabagista/ex-tabagista eram mais jovens (p<0,001) e a porcentagem de tabagistas ativos foi
mais elevada neste grupo (65,6%) quando comparada ao grupo DPOC I-II (58,3%) e grupo
DPOC III-IV (30%). Nao foram observadas diferencas significativas nas proporcdes de
tabagistas ativos entre os grupos.

A obstrugdo das vias aéreas avaliada pelos valores de VEFi, em porcentagem do
previsto, e pela relagdo VEF/CVF foi significativamente diferente entre os trés grupos. A
pressao parcial de oxigénio no sangue arterial (PaO,) foi diferente entre os trés grupos e a
saturacao de oxigénio no sangue arterial (SaO) foi menor no grupo DPOC III-IV quando
comparado aos outros grupos (p<0,001). A pressdo parcial de gas carbonico no sangue
arterial (PaCO,) também foi diferente no grupo DPOC III-IV comparado aos outros grupos
(p=0,003). A (SpO-) foi maior no grupo tabagista/ex-tabagista quando comparado aos outros
grupos (p<0,001).

Os pacientes do grupo tabagista/ex-tabagista apresentaram MMC maior quando
comparados aos pacientes com DPOC I-II e III-IV (p<0,007), o IMC e o percentual de

gordura corporal ndo foram diferentes entre os grupos.



Tabela 1.

arterial e composi¢ao corporal dos trés grupos incluidos no estudo.
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Caracteristicas gerais, historia tabagica, espirometria, gasometria

Varidveis Tabagista e Ex- DPOCI-IT DPOC III-1V Valor de p
tabagista (n=32) (n=36) (n=40)

Idade (anos) 57,3 +£8,4° 65,7 9,0 64,4 +7,6° <0,001
Sexo F/M (n) 16/16 17/19 18/22 0,91
Tabagistas ativos (n/%) 21/65,6 21/58,3 12/30 0,15
Carga tabagica (anos/mago) 44,5 (38,0-52,8) 51,0 (42,0-74,2) 45,5 (37,2-54,7) 0,06
Monoxido de carbono (CO) ppm 2,0 (1,0-7,5)* 2,0 (1,0-8,7)® 0,5 (0,0-3,0)° 0,01
VEF1 (%) 82,0(69,2-93,7)* 64,5(55,2-71,7)° 35,0(28,5-40,0)° <0,001
VEF: (L) 2,2 (1,8-2,8)* 1,6 (1,4-2,0)* 0,9 (0,6-1,1)° <0,001
CVF (%) 85,6 £ 13,02 81,5+£12,6% 58,0+ 11,1° <0,001
CVF (L) 2,7(2,4-3,7)° 2,7(2,3-3,3) 1,9 (1,5-2,2)° <0,001
VEF1/CVF (L) 0,7 (0,7-0,8)* 0,6 (0,5-0,6)° 0,4 (0,4-0,5)° <0,001
PaO, (mmHg) 78,2 (72,0-83,7)* 71,4 (67,1-76,2)° 63,9 (48,9-69,4)° <0,001
PaCO> (mmHg) 35,3 (34,3-38,8)® 36,5 (34,0-38,5)° 40,1(35,3-45,1) 0,003
Sa02 (%) 95,7 (93,9-96,3)* 94,7 (92,6- 95,4)* 92,2 (86,0-94,2) <0,001
SpO2 (%) 96 (95-97)* 94 (93-95)" 93 (91-95)" <0,001
IMC (kg/m?) 28.4+53 26,0 £4,6 26,1 £5,4 0,12
IMMC (kg/m?) 26,5(23,0-29,0)? 23,1(19,2-27,7)® 21,8(19,2-26,1)°® 0,007
Gordura (%) 26,7+£10,7 23,549,2 24,0+10,3 0,37

Valores estdo apresentados como média + desvio padrio ou mediana (quartis 25-75). VEF;: volume
expiratorio forgado no primeiro segundo; CVF: capacidade vital for¢ada; PaO,: Pressdo Parcial de Oxigénio
no Sangue Arterial; PaCO;: Pressdo Parcial de Gas Carbonico no Sangue Arterial; Sa0,: Saturagdo de
Oxigénio no Sangue Arterial; SpOa: Saturagdo Periférica de Oxigénio; IMC: Indice de Massa Corporal;
MMC: Massa Magra do Corpo; Teste de Chi-quadrado; #¢: letras diferentes indicam diferenca estatistica
entre os grupos ; ANOVA seguido de Tukey ou Dunn’s, p<0,05.

Os escores do questionario CAT >10 pontos foram significativamente maiores no
grupo DPOC III-IV (95%) quando comparados aos outros grupos (p=0,01), entretanto, 75%
do grupo tabagista/ex-tabagista ¢ 69,4% do grupo DPOC I-II apresentaram escores do
questionario CAT >10 pontos. O escore dispneia (mMRC) foi maior nos pacientes com
DPOC HI-1V (80%) quando comparado aos outros grupos (p<0,001), entretanto, 41,6%
participantes do grupo DPOC I-II e 25% do grupo tabagista/ex-tabagista apresentaram escores
do questionarios mMRC >2 (Tabela 2).

Os pacientes com DPOC III-IV caminharam distancia significativamente menor no

teste de caminhada de seis minutos (TC6), comparados aos pacientes do grupo DPOC I-1I e
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aos tabagista/ex-tabagista (p<0,001) (Tabela 2). Os escores dos dominios atividades, impacto
mostraram maior comprometimento da qualidade de vida nos pacientes com DPOC III-IV
comparados aos pacientes com DPOC I-II e aos tabagistas/ex-tabagistas (Tabela 2). Os
escores da escala HAD de ansiedade e depressdo e os testes de for¢a muscular ndo foram

diferentes entre os grupos (Tabela 2).

Tabela 2. Avaliagdo e escores dos questionarios CAT, qualidade de vida, ansiedade e

depressao, testes de avaliacdo funcional e forga muscular.

Varidveis Tabagistas e Ex- DPOC I-II DPOC III-IV Valor de
tabagista (n=32) (n=36) (n=40) p

CAT (escore) 18,0(9,5-24,0)* 16,5(8,2-25,5)* 21(18,2-27,7)° 0,01
mMRC (escore) 1,0 (0-1,7)* 1,0 (1,0-2,0)? 2,0 (2,0-3,0)® <0,001
DP6 (metros) 442(347-480)* 396(348-465)* 339(278-381)" <0,001
SGRQ Sintomas (%) 37,0 +£24,5° 41,5+23,0% 51,4 +18,22 0,01
SGRQ Atividades (%) 41,7(0-70,8)* 54,9(19,2-77,5)* 79,0(62,3-86,4)° <0,001
SGRQ Impacto (%) 11,4(1,9-29,4)2 14,3(4,7-59,7) 41,4(24,6-2,4)° <0,001
SGRQ Total (%) 30,3(5,6-54,3)* 34,8(26,3-66,1)® 53,3(39,0-73,3)° 0,003
Ansiedade (escore) 5,6(3,0-11,7) 4,5(2,0-8,7) 6,5 (3,2-10,0) 0,54
Depressdo (escore) 3,0 (1,0-10,7) 3,0 (1-10) 4,0 (2,2-8,7) 0,84
Dinamémetro(D) (kg/forga) 24,0 (20,5-33,5) 29,0 (20-37.5) 28,0 (22,0-40,0) 0,53
Dinamémetro(ND) (kg/forca) 24,0 (22-32) 28,0 (20,0-37,0) 28,0 (22,0-35,5) 0,80
MicroFet(D) (Newton) 44.8(34,9-92,1) 43,5(33,5-78,3) 36,4(30,2-70,3) 0,17
MicroFet(ND) (Newton) 40,8(33,1-80,4) 44,8(34,0-73,1) 33,8(30,5-65,3) 0,14

Valores estdo apresentados como média + desvio padrio ou mediana (quartis 25-75); CAT: COPD
Assessment Test; mMRC: Modified Medical Research Council,. DP6: distancia percorrida em 6 minutos;
SGRQ: Saint George’s Respiratory Questionnarie ; Dinamometro D: dominante; Dinamometro ND: ndo
dominante; Microfet D: dominante; Microfet ND: ndo dominante; ®: letras diferentes indicam diferenca
estatistica entre os grupos; ANOVA seguido de Tukey, Kruskal Wallis seguido Dunn’s, p<0,05.
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Com relagdo as comorbidades associadas e relatadas pelos trés grupos, a Hipertensao
Arterial Sistémica (HAS) foi a que teve maior propor¢ao, relatada por (56,4%) nos trés
grupos, seguido de Dislipidemias (DLP) (34,2%), Diabetes Mellitus (DM) (22,2%), Infarto
Agudo do Miocardio (IAM) (10,1%), Acidente Vascular Cerebral (AVC) (5,5%), Trombose
Venosa Profunda (TVP) (3,7%), Arritmia Cardiaca (2,7%) e Trombo Embolia Pulmonar

(TEP) (1,8%), essa distribui¢do esta representada a seguir no grafico 1.
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Grafico 1. Distribuicdo das comorbidades associadas e relatadas pelos 108 participantes do

estudo.

Com relag@o ao histérico de exacerbagdes dos trés grupos durante o Gltimo ano, 12
(30%) do grupo DPOC III-1V apresentaram exacerbacdes graves, necessitando pelo menos de
uma interna¢dao no ultimo ano e terem feito uso de antibidticos ou corticoides, 17 (42,5%)
apresentaram exacerbagdes moderadas e relataram ter ido ao pronto socorro (PS) sem
necessidade de internacdo ou terem feito uso de antibidtico ou corticoide, 14 (35%) relataram
uso de antibidticos ou corticoides em domicilio decorrente a exacerba¢des moderadas. Do
grupo DPOC I-II, 7 (19,4%) apresentaram exacerbagdes graves com necessidade de
internacdo, 8 (22,2%) relataram exacerba¢des moderadas com necessidade de ir ao (PS) e

fazerem uso de antibiodticos ou corticoides e 6 (16,6%) relataram uso de inalagdo de resgate
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decorrente a exacerbagdes leves. Apenas 3 (9,3%) do grupo tabagista/ex-tabagista relataram
exacerbagoes leves e moderadas e necessitaram ir ao (PS) sem necessidade de internacao, ou
fizeram tratamento com uso de antibidticos e corticoides ou uso de inalagdo de resgate a
domicilio.

Os dados de medicagdes de manutengdo de uso exclusivo ou combinado, suas
associacdes e os pacientes em uso de oxigeno terapia domiciliar prolongada (ODP) com

relag@o aos trés grupos, estdo representadas na tabela 3.

Tabela 3. Distribui¢do e associacdo da medicagdo de manutengdo e pacientes em uso de

oxigenoterapia domiciliar prolongada nos trés grupos.

Tabagista e ex- Grupo Grupo DPOC
Medicamentos tabagista DPOC I-II 118 AY
(n=32) (n=36) (n=40)
LABA+LAMA+CI (n/%) 0/0 0/0 12/30
LABA+LAMA (n/%) 0/0 3/8,3 717,5
LABA+CI (n/%) 1/3,1 2/5,5 2/5
LAMA (n/%) 0/0 0/0 3/7,5
LABA (n/%) 3/9,3 9/25 9/22,5
SABA (n/%) 1/3,1 7/19,4 16/40
ODP (n) 0/0 0/0 21/52,5

LABA: Medicagao Inalatéria Beta-agosnista de Longa Duracdo; LAMA: Medicagdo Inalatéria Antagonista
Muscarinico de Longa Duragdo; CI: Corticoide Inalatério; SABA: Beta, Agonista de Curta Duracdo; ODP:
Oxigeno terapia Domiciliar Prolongada.

Com relagdo ao uso e o tipo de medicacdo de manutencdo de cada grupo, 30 % dos
pacientes do grupo DPOC III-IV relataram fazer uso de terapia tripla (LABA+LAMA+CI),
17% de terapia combinada (LABA+LAMA) e 22% relatam uso exclusivo de LABA. No
grupo DPOC I-II, 25% dos pacientes relataram uso exclusivo de LABA. Apenas 9,3% dos
pacientes de grupo tabagista/ex-tabagista relataram uso exclusivo de LABA. Dos pacientes

que faziam uso de inalacdo de resgate (SABA), o grupo DPOC III-IV apresentou maior
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proporcao (40%), 19,4% do grupo DPOC I-II relataram uso de inalagdo de resgate (SABA).
Como esperado, 52,5% de pacientes do grupo DPOC III-1V relataram estar em uso de ODP.
5.2 Sintomas

De acordo com a avaliagdo dos sintomas nos trés grupos, os pacientes foram
questionados sobre a prevaléncia, a variabilidade dos mesmos e sua associagdo com o0s
diferentes periodos do dia e durante a semana anterior a entrevista. O sintoma falta de ar na
ultima semana ocorreu em quase 60% dos pacientes nos trés grupos. A propor¢ao de pacientes
com falta de ar foi maior no grupo DPOC II-IV (95%), no qual 52,5% dos pacientes
apresentaram sintoma durante todos os dias da semana, 35% relataram o sintoma

intenso/muito intenso com maiores propor¢des durante a caminhada e a noite (Tabela 4).

Tabela 4. Prevaléncia e variabilidade da falta de ar durante o dia e semana nos trés grupos.

Varidveis ET ;‘::E;sgt; t‘; DPOCI-Il  DPOCIILIV  Valor de
(n=32) (n=36) (n=40) P
E?ta‘gll:g (s/eo;?)ana’ voce sentiu /50 24/66,6 38/95 <0,001
Leve/Moderado (n/%) 16/50 19/52,7 24/60 0,61
Intenso/Muito intenso (n/%) 3/9,3 5/13,8 14/35 0,01
Todos os dias (n/%) 6/18,7 6/16,6 21/52,5 <0,001
4 a 6 dias (n/%) 1/3 3/8.,3 5/12,5 0,31
1 a 3 dias (n/%) 12/37,5 15/41,6 12/30 0,56
Fim da manha (n/%) 5/15,6 10/27,7 10/25 0,90
A tarde (n/%) 4/12,5 4/11 9/22,5 0,33
Ao anoitecer/ A noite (/%) 13/40,6 7/19,4 15/37,5 0,12
Caminhando (n/%) 10/31,2 21/64 35/87,5 <0,001

As variaveis estdo representadas pelo nimero de participantes e seu respectivo valor percentual para cada grupo.
Valores de p<0,05 apontam as variaveis que tiverem diferencas de proporc¢des significativas. O teste de Chi-
quadrado ndo identificou quais grupos eram diferentes.

A tosse foi relatada acima de 60% nos trés grupos, com maior propor¢ao no grupo
DPOC HI-1V (75%), o sintoma teve predominio no periodo matutino e a noite sem apresentar

diferenga significativa entre os grupos. Acima de 50% dos pacientes nos trés grupos relataram
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o sintoma leve/moderado. Comparado aos outros grupos, 40% do grupo DPOC II-IV
relataram a prevaléncia do sintoma presente em todos os dias na semana, com predominio no
periodo da manha e a noite, as demais varidveis ndo apresentaram diferenca significativa entre

os grupos (Tabela 5).

Tabela 5. Prevaléncia e variabilidade da tosse durante o dia e semana nos trés grupos.

Tabagistae b0 p 1 DPOCII-IV  Valor de

Variaveis Ex-(t;i);\zg)lsta (n=36) (n=40) p
I;gssg}tﬁ; ) semana, voce fteve g0 g 25/69.4 30/75 0,52
Leve/Moderado (n/%) 16/50 19/52,7 22/55 0,91
Intenso/Muito intenso (n/%) 4/12,5 6/16,6 8/20 0,69
Todos os dias (n/%) 11/34,3 7/19.4 16/40 0,14
4 a 6 dias (n/%) 1/3,1 2/5,5 4/10 0,48
1 a 3 dias (n/%) 8/25 16/44,4 10/25 0,10
Fim da manhi (n/%) 9/28,1 8/22,2 15/37,5 0,55
A tarde (n/%) 1/3,1 3/8,3 9/22,5 0,03
Ao anoitecer/ A noite (n/%) 18/56,2 13/36,1 20/50 0,22
Caminhando (n/%) 3/9,3 9/25 7/17,5 0,24

As variaveis estdo representadas pelo nimero de participantes e seu respectivo valor percentual para cada grupo.
Valores de p<0,05 apontam as variaveis que tiverem diferencgas de proporg¢des significativas. O teste de Chi-
quadrado ndo identificou quais grupos eram diferentes.

Acima de 52% dos pacientes nos trés grupos relataram o sintoma catarro, de
intensidade leve/moderado, com maior prevaléncia no grupo DPOC III-IV (62,5%).
Aproximadamente 47% do grupo tavagista/ex-tabagista e (37,5%) do grupo DPOC III-1V
relataram o sintoma com predominio no periodo matutino. As variaveis ndo apresentaram

diferencas significativas (Tabela 6).



34

Tabela 6. Prevaléncia e variabilidade do catarro durante o dia e semana nos trés grupos.

Tabagista e DPOC I-II DPOC III- Valor

Variaveis Ex-(t:lll);lzg)ista (n=36) IV (n=40) de p
Na ultima semana, teve Catarro? (n/%) 18/56,2 19/52,7 25/62.,5 0,68
Leve/Moderado (n/%) 15/46,8 16/44.4 21/52,5 0,77
Intenso/Muito intenso (n/%) 3/9,3 3/8,3 4/10 0,96
Todos os dias (n/%) 9/28,1 8/22,2 12/30 0,73
4 a 6 dias (n/%) 3/9,3 2/5,5 3/7,5 0,83
1 a 3 dias (n/%) 6/18,7 9/25 10/25 0,78
Fim da manha (n/%) 15/46,8 10/27,7 15/37,5 0,26
A tarde (n/%) 2/6,2 2/5,5 6/15 0,28
Ao anoitecer/ A noite (/%) 8/25 7/19,4 12/30 0,57
Caminhando (n/%) 2/6,2 7/19,4 5/12,5 0,26

As variaveis estao representadas pelo numero de participantes e seu respectivo valor percentual para cada grupo.
Valores de p<0,05 apontam as variaveis que tiverem diferencas de proporgdes significativas. O teste de Chi-
quadrado nio identificou quais grupos eram diferentes.

O sintoma chiado no peito foi relatado acima de 50% pelos trés grupos, (37,5%) do
grupo DPOC III-1V disseram ter apresentado o sintoma 1 a 3 vezes na semana, de intensidade
leve/moderado (50%), com maior intensidade a noite (55%). O grupo tabagista/ex-tabagista
relatou o sintoma acima de 84% a noite, de intensidade leve/moderado (46,8%), estando
presente durante todos os dias na ultima semana (37,5%). As demais varidveis nao

apresentaram diferencas significativas (Tabela 7).
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Tabela 7. Prevaléncia e variabilidade do chiado no peito durante o dia e semana nos trés

grupos.
Varidves gi'i’:f;sgt; & DPOCEII  DPOCII-  Valor
(n=32) (n=36) IV (n=40) de p
I;ezzt;i;ti(rrlll/;) §emana, vocé teve chiado no 19/59.3 18/50 24/60 0.62
Leve/Moderado (n/%) 15/46,8 11/30,5 20/50 0,19
Intenso/Muito intenso (n/%) 4/12,5 7/19,4 4/10 0,47
Todos os dias (n/%) 12/37,5 9/25 6/15 0,09
4 a 6 dias (n/%) 3/9,3 2/5,5 3/7,5 0,83
1 a 3 dias (n/%) 4/12,5 7/19,4 15/37,5 0,03
Fim da manha (n/%) 14/43,7 11/30,5 10/25 0,23
A tarde (n/%) 14/43,7 9/25 15/37,5 0,25
Ao anoitecer/ A noite (n/%) 27/84,3 11/30,5 22/55 <0,001
Caminhando (n/%) 14/43,7 15/41,6 15/37,5 0,85

As variaveis estdo representadas pelo nimero de participantes e seu respectivo valor percentual para cada grupo.
Valores de p<0,05 apontam as variaveis que tiverem diferencas de proporg¢des significativas. O teste de Chi-

quadrado ndo identificou quais grupos eram diferentes.

O sintoma aperto no peito, relatado pelos trés grupos, foi acima de 50% nos grupos

tabagista/ex-tabagista e DPOC III-IV. Os participantes desses dois grupos relataram o sintoma

de intensidade leve/moderado acima de 46%, com frequéncia relatada acima de 37% de 1 a 3

dias na semana, com predominio ao anoitecer ¢ a noite. Os dados estdo representados na

tabela 8.
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Tabela 8. Prevaléncia e variabilidade do Aperto no peito durante o dia e semana nos trés

grupos.

Tabagistae  p\pyoy 1 ppocH-  Valor

Variaveis Ex-(t;i);l;g)ista (n=36) IV (n=40) de p
1}:1; t‘il;i?:j(yi;’mana’ Vocg sentiu Apertono ¢ 11/30,5 21/52,5 0,06
Leve/Moderado (n/%) 15/46,8 8/22,2 19/47,5 0,04
Intenso/Muito intenso (n/%) 3/9,3 3/8,3 2/5 0,75
Todos os dias (n/%) 2/6,2 3/8,3 4/10 0,84
4 a 6 dias (n/%) 2/6,2 2/5,5 2/5 0,97
1 a 3 dias (n/%) 14/43,7 6/16,6 15/37,5 0,04
Fim da manha (n/%) 3/9,3 5/13,8 8/20 0,49
A tarde (n/%) 7/21,8 2/5,5 8/20 0,11
Ao anoitecer/ A noite (n/%) 12/37,5 4/11,1 9/22,5 0,03
Caminhando (n/%) 7/21,8 9/25 13/32,5 0,57

As variaveis estdo representadas pelo nimero de participantes e seu respectivo valor percentual para cada grupo.
Valores de p<0,05 apontam as variaveis que tiverem diferencas de proporg¢des significativas. O teste de Chi-
quadrado ndo identificou quais grupos eram diferentes.

A seguir apresentamos os achados referentes aos sintomas dos 108 sujeitos avaliados
em conjunto de acordo com suas diferencas significativas para cada periodo do dia (Tabela 9
e Grafico 2). A propor¢do de pacientes que apresentou falta de ar a noite (32,4%) e pela
manha (23,1%) foi maior; mostrando diferengas significativas entre os periodos. O sintoma
foi o relatado por mais de 60% durante a caminhada. A tosse foi significativamente maior no
periodo da noite (37,9%) e de manha (29,6%) quando comparada ao periodo da tarde. O
catarro apresentou padrdo similar. O chiado no peito foi significativamente maior a noite. O
aperto no peito foi maior a noite (23,1%) apresentando diferenca estatistica entre os periodos

avaliados.



37

Tabela 9. Prevaléncia dos sintomas de acordo com o periodo do dia relatado pelos 108

participantes do estudo.

Variaveis Fim da Manha A Tarde A Noite Valor de p
Falta de Ar (n/%) 25/23,1* 17/15,7* 35/32,4° 0,007
Tosse (n/%) 32/29,6 13/12° 41/37,9* 0,003/<0,001
Catarro (n/%) 40/37* 10/9,2° 27/25%® <0,001
Chiado no Peito (n/%) 35/32,4* 38/35,1° 60/55,5° 0,001/0,004
Aperto no Peito (n/%) 16/14,8 17/15,7 25/23,1 0,21

As variaveis estdo representadas pelo numero de participantes que relataram o sintoma e seu respectivo valor
percentual para cada grupo. *Comparagdes de pares por ajustes de p . Valores de p<0,01 apontam as varidveis
que tiverem diferengas de proporgdes significativas no teste de Chi-quadrado. ®°: letras diferentes indicam
diferencas estatisticas entre os grupos.
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Grafico 2. Prevaléncia de cada sintoma na ultima semana nos diferentes

periodos do dia nos 108 participantes do estudo e seus respectivos valores
percentuais.

Com relagdo a intensidade dos sintomas relatados pelos 108 participantes do estudo,
55,5% dos participantes relataram falta de ar de intensidade leve/moderado e 21,2% relataram
o sintoma de forma intenso/muito intenso. Tosse de intensidade leve/moderada foi relatada
por 52,7% dos participantes e 16,6% intenso/muito intenso. Catarro de intensidade
leve/moderado foi relatado por 48,1% dos participantes, (10,1%) relataram o sintoma na
forma intenso/muito intenso. O chiado no peito de intensidade leve/moderado foi relatado por
42,5% dos participantes do estudo e 13,8% intenso/muito intenso. Aperto no peito de

intensidade leve/moderado foi relatado por 37,9% dos participantes e apenas (8,3%) de
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intensidade intensa/muito intenso, a distribui¢do da intensidade de cada sintoma e seu

respectivo valor percentual estdo representados no grafico 3.
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Grifico 3. Distribui¢do da intensidade dos sintomas relatados durante a semana
anterior a entrevista nos 108 individuos participantes do estudo e seus respectivos
valores percentuais.

Com relagao a frequéncia dos sintomas relatados pelos 108 pacientes na semana
anterior a entrevista, a falta de ar entre 1 a 3 dias foi relatada por 36% dos participantes. A
frequéncia da tosse entre 1 a 3 dias e todos os dias na ultima semana foi similar (30%).
Catarro todos os dias foi relatado por 26,8% dos participantes e acima de 33% dos
participantes do estudo relataram o chiado no peito durante todos os dias e de 32% relataram
o aperto no peito 1 a 3 vezes na ultima semana. A distribui¢do percentual da frequéncia dos
sintomas na ultima semana relatado pelos 108 participantes do estudo estao apresentados no

grafico 4 com seus respectivos valores percentuais.
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Grafico 4. Distribuicdo da frequéncia dos sintomas em dias, na
semana anterior a entrevista relatado pelos 108 participantes do
estudo de acordo com seus valores percentuais.

5.3 Analise de Regressao Linear Multipla

Na andlise de regressdo linear multipla as variaveis; sexo feminino (p=0,04),

intensidade da falta de ar (p=0,002), aperto no peito (p<0,001); catarro (p<0,001) e chiado no

peito (p<0,001) mostraram associagdo positiva com o escore do questionario CAT. As outras

varidveis ndo apresentaram associag¢do, os resultados estdo representados de acordo com a

tabela 10.
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Tabela 10. Distribuicdo das variaveis independentes, sexo feminino, idade, VEF;, tabagismo
ativo, DP6 e intensidade dos sintomas dos trés grupos ajustadas ao CAT, de acordo com a

analise de regressao linear multipla.

Variavel dependente Variaveis Coeficiente (95% IC) Valor p
CAT (escore) Sexo Feminino 0,14 (0,12;5,05) 0,04
R2=10,64 Idade (anos) 0,05 (-0,08;0,19) 0,43

VEF, % predito -0,05 (-0,07;0,03) 0,43
Tabagismo Ativo -0,06 (-3,67;1,32) 0,35
DP6 -0,11 (-0,02;0,003) 0,13
Falta de Ar 0,24 (1,27;5,56) 0,002
Tosse 0,02 (-1,73;2,39) 0,75
Aperto no Peito 0,25 (1,63;5,45) <0,001
Catarro 0,26 (1,809;5,72) <0,001
Chiado no Peito 0,28 (1,71;5,82) <0,001

VEFi: Volume expiratorio for¢gado no primeiro segundo. DP6: Distancia percorrida em seis minutos. Falta de ar;
Tosse; Aperto no Peito; Catarro; Chiado no Peito foram categorizados em (leve/moderado ou intenso/muito
intenso).

Na analise de regressao linear multipla utilizando a varidvel (categorizada em sim ou
ndo) para avaliar a associagao com o escore do CAT, a andlise mostrou que o sexo feminino
(p=0,01), a presenca dos sintomas falta de ar (p<0,001), aperto no peito (p=0,007), catarro
(p=0,002) e chiado no peito (p=0,002) apresentaram associacao positiva ao escore do
questionario CAT. As demais varidveis ndo apresentaram associacdo. Os resultados estdo

representados na tabela 11.
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Tabela 11. Distribuicdo das varidveis, sexo feminino, idade, VEF;, tabagismo ativo, DP6 e

presenga dos sintomas dos trés grupos ajustadas aos escores do questionario CAT,

de acordo com os dados da analise de regressao linear multipla.

Variavel dependente Variaveis Coeficiente (95% IC) Valor p
CAT (escore) Sexo Feminino 0,67 (1,71; 5,91) 0,01
R?=0,59 Idade (anos) -0,006 (-0,15; 0,14) 0,93
VEF, % predito -0,14 (-0,06; 0,05) 0,85
Tabagismo Ativo -0,06(-3,75; 1,49) 0,18
DP6 -0,14 (-0,02; 0,001) 0,07

Falta de ar 0,27 (2,68; 9,08) <0,001
Tosse 0,09 (-0,97; 4,91) 0,18
Aperto no peito 0,20 (1,03; 6,30) 0,007
Catarro 0,23 (1,58; 7,07) 0,002
Chiado no Peito 0,24 (1,70; 7,37) 0,002

VEF;: Volume Expiratério For¢cado no primeiro segundo. DP6: Distancia percorrida em seis minutos. Falta
de ar; Tosse; Aperto no Peito; Catarro e Chiado no Peito foram categorizados em ter ou ndo o sintoma (sim

ou ndo).

Os resultados da analise de regressdao linear multipla utilizando a variavel

(categorizada em leve/moderado ou intenso/muito intenso) para avaliar a associagdo com o

escore total do questionario SGRQ mostraram que as variaveis independentes sexo feminino

(p=0,02), falta de ar (0,003), catarro (p=0,01) e chiado no peito (p=0,03) apresentaram

associacao positiva ao dominio total do questionario SGRQ. A variavel independente VEF; %

do predito (p=0,01) apresentou associacdo negativa ao escore total do questiondrio SGRQ, as

demais variaveis ndo apresentaram associacao, os resultados estdao representados na tabela 12.
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Tabela 12.  Distribuicdo das varidveis, sexo feminino, idade, VEF|, tabagismo ativo, DP6 e
intensidade dos sintomas dos trés grupos ajustadas ao SGRQ, de acordo com a analise de

regressao linear multipla.

Variavel dependente Variaveis Coeficiente (95% IC)  Valor p
SGRQ (escore total, %) Sexo Feminino 0,17 (-0,17;0,74) 0,02
R?=0,50 Idade (anos) 0,09 (0,98;17,48) 0,22

VEF; % predito -0,17 (-0,38;-0,008) 0,04

Tabagismo Ativo 0,07 (-7,98;8,72) 0,93

DP6 -0,08 (-0,07;0,02) 0,30

Falta de Ar 0,28 (3,88;18,21) 0,003

Tosse -0,008 (-6,61;7,20) 0,93

Aperto no Peito 0,14 (-0,42;12,36) 0,06

Catarro 0,20 (1,44;14,57) 0,01

Chiado no Peito 0,20 (0,65;14,39) 0,03

SGRQ: Saint George’s Respiratory Questionnaire, VEF|: Volume expiratorio forcado no primeiro segundo.
DP6: Distancia percorrida em seis minutos. Falta de ar; Tosse; Aperto no Peito; Catarro; Chiado no Peito foram
categorizados em (leve/moderado ou intenso/muito intenso).

Os resultados da analise de regressdo linear multipla para avaliar a associa¢do da
variavel presenca de sintomas (categorizado em sim ou ndo) ao escore total do questionario
SGRQ mostraram que o sexo feminino (p=0,01), a presenca de falta de ar (p=0,001) e o
catarro (p=0,03), tiveram associagdes positivas com escore total do questionario SGRQ. As

outras varidveis ndo tiveram associagdo e os resultados estdo representados na tabela 13.
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Tabela 13. Distribuicdo do das variaveis, sexo feminino, idade, VEF, tabagismo ativo, DP6 e
presenga dos sintomas dos trés grupos ajustadas ao SGRQ, de acordo com os

dados da analise de regressdo linear multipla.

Variavel dependente Variaveis Coeficiente (95% IC) Valor p
SGRQ (escore total, %) Sexo Feminino 0,21 (2,68; 20,07) 0,01
R?2=0,44 Idade (anos) 0,04 (-0,37; 0,60) 0,53
VEF, % predito -0,16 (-0,37; -0,13) 0,06
Tabagismo Ativo -0,002(-8,59; 8,83) 0,97
DP6 -0,10(-0,08; 0,02) 0,25
Falta de ar 0,29 (6,92; 287,18) 0,001
Tosse 0,03 (-7,88; 11,67) 0,70
Aperto no peito 0,09 (-3,79; 13,73) 0,21
Catarro 0,18 (0,65; 18,85) 0,03
Chiado no Peito 0,15 (-1,13; 17,70) 0,08

SGRQ: Saint George’s Respiratory Questionnaire; VEF: Volume Expiratério For¢ado no primeiro segundo.
DP6: Distancia percorrida em seis minutos. Falta de ar; Tose; aperto no Peito; Catarro e Chiado no Peito foram
categorizados em ter ou ndo o sintoma (sim ou ndo).

Nao foram encontradas associacdes entre as varidveis utilizadas na analise de
regressao linear multipla com os testes de avaliagdo funcional, for¢ga muscular periférica e o
questionario de ansiedade e depressao.

Foram comparados a DP6, os escores de ansiedade e depressao e a for¢a muscular
periférica entre pacientes com escores dos questionarios CAT <10 e >10 pontos e mMRC <2
e >2. Observamos que a DP6 foi significativamente menor nos pacientes com escore do
mMRC > 2 e a diferenga ndo alcangou significancia estatistica para os grupos categorizados
de acordo com os valores do CAT. Os escores de ansiedade e depressiao foram

significativamente maiores nos pacientes com maiores valores de CAT e mMRC.
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6. Discussao

O presente estudo observacional avaliou a prevaléncia e a variabilidade dos
sintomas respiratorios nos diferentes periodos do dia na ultima semana, suas associagdes e
repercussdes em pacientes tabagistas/ex-tabagistas ¢ com DPOC nos estadios leve/muito
grave da doenga. Os principais achados foram que os sintomas estdo presentes na maioria dos
pacientes independentemente da gravidade da obstrucdo resultando em valores de CAT> 10
na maioria dos tabagista/ex-tabagistas. Mostrou também que a dispneia, tosse, catarro e
chiado sdo relatados pelo pacientes na maior parte do tempo e que ocorrem durante quase
todo o dia, principalmente de manha e a noite e sdo mais discretos a tarde. O sintoma chiado
no peito foi teve maior prevaléncia a noite. Para o grupo como um todo os sintomas de
intensidade leve ou moderada foram os mais prevalentes. A andlise de regressdo linear
multipla mostrou associagdo positiva da intensidade e presenca dos sintomas falta de ar,
catarro e chiado com escores dos questionarios CAT e escore total do SGRQ. Observou-se
também associacdo negativa do escore total do SGRQ ao VEF; (% do previsto). Nao
observamos associagdo entre a presenca ¢ intensidade dos sintomas e os indicadores de
desempenho fisico e forga muscular periférica.

Entre os pacientes estudados o sintoma falta de ar na ultima semana foi o mais
prevalente com a maior propor¢dao de sintomaticos no grupo DPOC III-IV, ocorreu
predominantemente no periodo noturno e associou-se positivamente com os escores de
sintomas e qualidade de vida. Stephenson et al. (9), verificou que a maioria dos pacientes
(61,2%) relatou sintomas matutinos e noturnos na tltima semana e de acordo com o presente
estudo a falta de ar foi relatada predominantemente no periodo noturno. Partridge et al. (35)
entrevistaram 803 pacientes europeus com DPOC, mMRC >3 e uma ou mais exacerbagao nos
ultimos 12 meses, incluindo 289 pacientes com doenca grave. Em linha com nossos achados,

identificaram que a falta de ar foi o sintoma mais prevalente (73%); entretanto, relata
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predominio dos sintomas pela manhd em todas gravidades da doenca. Avaliou a correlagdo
dos sintomas com atividades de vida didria e verificou, principalmente entre os pacientes mais
graves, impactos nas atividades matinais. Kessler et al. (4) avaliaram pacientes com VEF<
50% e os resultados mostraram que a falta de ar foi também o sintoma mais prevalente
ocorrendo em 72,5% dos pacientes. Houve variacao durante os periodos do dia e/ou semana e
de acordo com os achados de Partridge et al. (35), houve predominio no periodo matutino.
No estudo LASSYC (7), realizado no América Latina, que avaliou 795 pacientes com DPOC
de todas as gravidades observou-se que a falta de ar foi o segundo sintoma mais relatado, mais
frequentemente de intensidade leve a moderada, e com maior ocorréncia no periodo matinal
(manha: 45,7 % vs noite: 24,5%). Além disso, relataram que os pacientes mais sintomaticos
tinham maiores escores de CAT e mMRC.

O sintoma tosse na ultima semana foi o segundo mais prevalente na amostra
estudada, ocorreu em mais de 60% dos pacientes nos trés grupos com a propor¢do de
sintomatico sendo maior no grupo DPOC III-IV e foi mais prevalente no periodo matutino e a
noite sem diferenca estatistica entre os dois periodos. O estudo de regressdo multipla nao
mostrou associa¢ao da tosse com os escores do CAT e total do SGRQ. O estudo Latino
Americano LASSIC (7) mostrou que a tosse foi o sintoma de maior prevaléncia e ocorreu
principalmente pela manha. Outros estudos que avaliaram o sintoma tosse mostram resultados
similares (6, 9).

O sintoma catarro na Ultima semana ocorreu em mais de 50% dos pacientes nos trés
grupos com a propor¢do de sintomaticos sendo maior no grupo DPOC III-1V, identificamos
maior prevalente no periodo matutino e noturno e associou-se positivamente com escores dos
questionarios de sintomas e qualidade de vida. A prevaléncia de catarro em estudos anteriores
foi alta e relatada como o sintoma mais experimentado por Espinosa de los Monteros et al.

(36), em 472 pacientes com DPOC com clara predominancia nos periodos matinais. Soler-
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Cataluna et al. (11), descrevem em seu estudo a tosse e expectoragdo como sintomas mais
prevalentes, presentes entre um a trés periodos do dia de intensidade leve e moderado. O
estudo realizado por Lu et al (6), mostrou que o catarro foi o segundo sintoma mais relatado
(68%).

O sintoma chiado no peito na tltima semana ocorreu em mais de 50% dos pacientes
nos trés grupos tendo proporgdes similares de sintomdticos nos grupos tabagistas/ex-
tabagistas (59,3%) e DPOC III-IV (60%), identificamos que mais prevalente no periodo
noturno (55,5%), o sintoma se associou positivamente com escores de sintomas e qualidade
de vida. Estudos anteriores mostram que 34,5% a 41,7% apresentam o sintoma chiado no
peito que ocorreu principalmente no periodo noturno (4, 36).

O sintoma aperto no peito na ultima semana foi maior nos grupos tabagistas/ex-
tabagistas (56,2%) e DPOC III-IV (52,5%) e foi o sintoma relatado por menor proporcao de
pacientes em nosso estudo. Foi mais prevalente nos periodos matutino e a noite e se associou
positivamente com questiondrio de sintomas e qualidade de vida. Estudos anteriores
coincidem com os resultados do presente estudo no qual (15,6% a 23,5%) dos participantes
relataram o sintoma aperto no peito na Ultima semana, sempre em menores proporgoes
comparados aos demais sintomas avaliados com ocorréncia nos periodos matutino e a noite
(11, 36).

Em resumo, sintomas respiratorios foram altamente prevalentes em todos os grupos
estudados. Embora os sintomas mais prevalentes e o periodo do dia que foram mais relatados
tenham variado entre os estudos avaliados, as diferencas foram pequenas e todas as avaliagdes
mostraram impactos negativos dos sintomas nos desfechos avaliados. A falta de ar e o chiado
no peito foram relatados mais frequentemente durante a caminhada; entretanto, a analise de
regressao multipla ndo identificou relacdo entre os sintomas avaliados ¢ a DP6. Porém,

quando os pacientes foram agrupados de acordo com o mMRC, pacientes com valores > 2
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caminharam menor distancia durante o teste de caminhada. A influéncia da intensidade de
dispneia na distdncia caminhada ¢ reconhecida na literatura. Punekar et al. (37) em estudo de
revisdo que teve como fontes literarias o Embase, MedLine e a Cochrane Library, avaliou
amostra de 3.205 estudos e encontrou 28 elegiveis para analise, os estudos continham relatos
da sensac¢do de dispneia pelos participantes em diferentes questiondrios e avaliagdes referentes
a qualidade de vida e satide. Os autores descrevem correlagdes moderadas a forte entre

dispneia e a distancia avaliada nos testes de caminhada (37).

O resultado do presente estudo mostrou associacdes positivas da intensidade e
presenca dos sintomas e negativa da intensidade de obstrugdo das vias aéreas com o escore
total do SGRQ indicando pior qualidade de vida em pacientes com DPOC sintomaticos, com
maiores limitagdes ao fluxo aéreo. O estudo (KOCOSS) realizado por Lee et al. (38) verificou
a associacao negativa do VEF; com os altos escores do questionario SGRQ em 1.264
pacientes coreanos com DPOC de todas as gravidades. Os autores relatam que a associagao
entre as varidveis foram fracas; entretanto, regressdo linear multipla mostrou associagdo
positiva das varidveis sexo, tabagismo ativo, baixa escolaridade e sintomas com os escores do
questionario SGRQ, indicando que quanto maior a presenca de sintomas pior ¢ a qualidade de
vida de pacientes com DPOC.

Pouco se sabe sobre a prevaléncia e variabilidade de sintomas em tabagistas, ex-
tabagitas com fun¢do pulmonar ndo compativel com DPOC e este grupo foi incluido em
nosso estudo. Acima de 70% dos pacientes tabagistas e ex-tabagistas apresentaram escores do
CAT >10 pontos, indicando alta prevaléncia dos sintomas nesta populagao. Woodruff et al.
(15) observaram que 50% dos tabagistas e ex-tabagistas eram sintomadticos e apresentavam
CAT >10. Os autores relatam que pacientes com escore de CAT >10 pontos, tinham maiores
riscos de exacerbagdo e relatavam mais frequentemente sintomas durante o teste de

caminhada de 6 minutos (TC6). Os autores também relatam associacao do tabagismo ativo
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com tosse e expectoracdo e enfatizaram a importancia do CAT como ferramenta capaz de
identificar pacientes com risco de futuras exacerbacdes. Karloh et al. (16) avaliou a
pontuacdo do CAT em tabagistas comparado a pacientes com DPOC. Os autores relatam no
estudo que a pontuacdo do CAT foi maior nos pacientes com DPOC, porém foi observada
presenca de sintomas respiratorios em mais de 50% em fumantes e ex-fumantes. Estudo de
revisdo realizado por Lambert et al. (39), com objetivo fornecer uma visdo geral da
epidemiologia de fumantes sintomaticos. Enfatizam que aproximadamente metade dos
pacientes tabagistas sem alteragdes do fluxo aéreo compativel com DPOC tem sintomas
respiratorios, comprometimento da qualidade de vida, baixa capacidade funcional e tém
maior risco de apresentar exacerbagdes respiratorias. Fumantes sintomdticos também
apresentam evidéncias de doenga pulmonar estrutural em exames de imagem e tém maiores

chances de adiquirir alteragdes na fung¢ao pulmonar (39).

Limitacao do Estudo

Embora tenha ocorrido alta prevaléncia e variabilidade dos sintomas na populacao
estudada, ¢ importante resaltar que o presente estudo nao observou o periodo e estagao do ano
em que os participantes foram submetidos a analise dos sintomas. Fator que nos limita na

abordagem de resultados mais fidedignos e precisos dos sintomas avaliados.
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7. Conclusao

Tabagista, ex-tabagistas e pacientes com DPOC apresentam sintomas respiratorios
frequentes independentemente da intensidade de obstrugdo das vias aéreas;

A maioria dos sintomas ocorre principalmente no periodo matutino e noturno e em
menor propor¢do no periodo da tarde;

Tabagista, ex-tabagistas e pacientes com DPOC leve e moderado ndo apresentaram
diferencas significativas em todos os desfechos avaliados;

Pacientes com DPOC grave/muito grave apresentaram comprometimento

significativamente maior na maioria dos desfechos avaliados;

Os questionarios de sintomas e qualidade de vida refletem impacto dos sintomas nos

tabagista, ex-tabagistas e pacientes com DPOC.
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9. Anexos
Anexo 1

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
Titulo da pesquisa: 3
“PREVALENCIA, VARIABILIDADE E REPERCUSSOES DOS SINTOMAS EM

TABAGISTAS E EX-TABAGISTAS E PACIENTES COM DOENCA PULMONAR

OBSTRURIVA CRONICA (DPOC)”

O objetivo deste estudo sera avaliar tabagistas sem doenga pulmonar obstrutiva
cronica (DPOC) e individuos com DPOC leve a muito grave (bronquite cronica ou enfisema
pulmonar). Serd também avaliado se os individuos apresentam diferengas no estado
nutricional, na disfuncao muscular, na, na quantidade de gordura e de musculos do corpo, no
estado geral de saude e na capacidade de caminhar.

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

Durante a realiza¢ao do estudo, o (a) Sr.(a.) tera seu peso e estatura medidos e devera
caminhar, sob supervisdo, durante 6 minutos. Devera também responder a questionarios para
avaliar a intensidade da sua falta de ar ¢ medir os efeitos da doenca na sua saude. Sera
submetido a coleta de sangue arterial e venoso. Esses exames sdo regularmente utilizados na
avaliacdo de pacientes com DPOC e os riscos associados aos procedimentos utilizados na
realizagdo do estudo sdo minimos. O estudo ndo envolve qualquer alteracdo nos tratamentos
que esteja recebendo e a maioria das informacdes sera obtida por meio de questionarios e
exames ndo associados com qualquer risco. O teste de caminhada tem risco minimo porque
reproduz a atividade diaria de caminhar, apenas de forma controlada.

Caso durante o estudo seja identificado algum problema de saude que ndo esteja sob
tratamento médico o (a) Sr.(a.) serd encaminhado para tratamento adequado sem nenhum
custo.

As suas informagdes e dados pessoais serdo utilizados apenas em reunides de carater
cientifico e serdo mantidos em sigilo profissional.

Qualquer duvida em relacdao ao estudo serd imediatamente esclarecida e o (a) Sr. (a.)
estard livre para retirar seu consentimento e desistir de participar do estudo, em qualquer
momento, sem interferéncia no tratamento que recebe na instituicdo. Ao entrar nesse estudo,
sua identidade nao serd revelada.

Eu entendo o que foi descrito acima e 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, os provaveis
beneficios e possiveis riscos associados com a participacdo neste estudo. Este documento sera
elaborado em 2 vias, sendo uma entregue ao participante e outra sera mantida em arquivo.

Assinatura do pesquisador
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Data:

Pesquisador: Endereco: Faculdade de Medicina de Botucatu-UNESP
Botucatu — SP- Cep: 18600-000
Tel: 14-38116213

Email:gui_bianzeno@hotmail.com

Coordenadora: Irma de Godoy
Departamento de Clinica Médica — Disciplina de Pneumologia
Endereco: Faculdade de Medicina de Botucatu-UNESP
Botucatu — SP- Cep: 18600-000
Tel: 14-38116213

Email: irma@ftmb.unesp.br

Anexo 2
Questionario:
Nome:
RG: Idade: Sexo:) Masculino © Feminino

A) Sintomas:
No ultimo ano vocé teve piora dos sintomas respiratorios e precisou:
- Internar?

O Sim O Naéo
Se SIM, quantas VGZCSZ|:|

- Ir ao Pronto Socorro:
O Sim O Nao

Se SIM, quantas VeZSSZ|:|

- Necessitou tratamento com Antibioticos ou Corticdides mesmo quando ndo foi ao PS?
O Sim O Nao

Se SIM, quantas VeZSSZ|:|
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B) Falta de Ar
- Na ultima semana sentiu falta de ar com qual intensidade:
O NAO sentiu faltadear O Umpouco © Moderadamente © Muito O Intensamente

- Durante a ultima semana, sua Falta de Ar alterou (Aumento ou Diminuiu)?
O Nao, houve alteragao O Sim, alterou um pouco O Sim, alterou muito.

- Na ultima semana, por quantos dias a Falta de Ar causou desconforto?
O Todos os dias O De4 a6 dias O Dela3dias O Nenhum dia

- Na ultima semana, quando a Falta de Ar trouxe mais desconforto pra vocé? (Mais de uma
resposta possivel).
O Caminhando O Fim de Manha O ATarde O Ao Anoitecer © A noite

- Em qualquer um dos dias da ultima semana, sua Falta de Ar (Aumentou oi Diminuiu) ao longo
do Dia ou Noite?
O Nao, houve alteracao O Sim, alterou um pouco O Sim, alterou muito.

C) Presenca de Tosse:

- Na ultima semana, vocé apresentou tosse?
O Nao apresentei O Umpouco O Moderadamente © Muito O Intensamente

- Na ultima semana, sua tosse alterou (Aumentou ou Diminuiu)?
O Nao, houve alteracao O Sim, alterou um pouco O  Sim, alterou muito

- Na ultima semana, por quantos os dias a tosse causou desconforto?
O Todos os dias O De4 a6 dias O  Dela3dias o) Nenhum dia

- Na ultima semana , quando a tosse trouxe mais desconforto pra vocé? (Mais de uma resposta
possivel)
O Caminhando © FimdeManha © A Tarde © Ao Anoitecer O A noite

- Em qualquer um dos dias da utima semana, sua tosse alterou( Aumentou ou Diminuiu) ao longo
do dia ou noite?
O Nao, houve alteragao O Sim, alterou um pouco O Sim, alterou muito.

D) Aperto no Peito:

- Na ultima semana, vocé apresentou aperto no peito?
O Nao apresentei O Umpouco ©O Moderadamente O Muito O Intensamente

- Na ultima semana, seu aperto no peito alterou (Aumentou ou Diminuiu)?
O Nao, houve alteragao O Sim, alterou um pouco O Sim, alterou muito
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- Na ultima semana, por quantos os dias o Aperto no Peito causou desconforto?
O Todos os dias O De4 a6 dias O  Del a3 dias ¢) Nenhum dia

- Na ultima semana, quando o Aperto no Peito trouxe mais desconforto pra vocé? (Mais de uma
resposta possivel)
O Caminhando © FimdeManhda © A Tarde O Ao AnoiteceD A noite

- Em qualquer um dos dias da utima semana, seu Aperto no Peito alterou( Aumentou ou Diminuiu)
ao longo do dia ou noite?
O Nao, houve alteracao O Sim, alterou um pouco O Sim, alterou muito

E) Presenca de Catarro:

- Na ultima semana, vocé apresentou Catarro?
O Nao apresentei OUmpouco O Moderadamente O Muito O Intensamente

- Na ultima semana, a presenca de Catarro alterou (Aumentou ou Diminuiu)?
O Nao, houve alteracao O Sim, alterou um pouco O Sim, alterou muito

- Na ultima semana, por quantos os dias a presenca de Catarro causou desconforto?
O Todos os dias O De4 a6 dias O  Del a3dias O Nenhum dia

- Na ultima semana , quando a presenga de Catarro trouxe mais desconforto pra vocé? (Mais de
uma resposta possivel)
O Caminhando O FimdeManha © A Tarde © Ao AnoitecerO A noite

- Em qualquer um dos dias da utima semana, a presenca de Catarro alterou( Aumentou ou
Diminuiu) ao longo do dia ou noite?
O Nao, houve alteragao O Sim, alterou um pouco O Sim, alterou muito

F) Chiado no Peito:

- Na ultima semana, vocé apresentou Chiado no Peito?
O Nao apresentei O Umpouco O Moderadamente O Muito O Intensamente

- Na ultima semana, o Chiado no Peito alterou (Aumentou ou Diminuiu)?
O Nao, houve alteracao O Sim, alterou um pouco O Sim, alterou muito

- Na ultima semana, por quantos os dias o Chiado no Peito causou desconforto?
O Todos os dias O De4 a6 dias O  Del a3dias o) Nenhum dia

- Na ultima semana , quando o Chiado no Peito trouxe mais desconforto pra vocé? (Mais de uma
resposta possivel)
O Caminhando O FimdeManha ©O A Tarde © Ao AnoitecerO A noite
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- Em qualquer um dos dias da utima semana, o Chiado no Peito alterou( Aumentou ou Diminuiu)
ao longo do dia ou noite?
O Nao, houve alteracao O Sim, alterou um pouco O Sim, alterou muito

G) Qualidade do Sono:

- Na ultima semana, os sintomas Respiratorios afetaram a qualidade do seu Sono?

O Nao apresentei O Umpouco O Moderadamente O Muito O Intensamente

- Na ultima semana, vocé apresentou dificuldades em dormir por conta dos sintomas Respiratorios?
O Sim O Nao

- Na ultima semana, vocé acordou com frequéncia durante a Noite por conta dos sintomas
Respiratorios?
O Sim O Nao

- Na ultima semana, vocé acordou muito cedo por conta dos sintomas Respiratorios?
O Sim O Nao

H) Condi¢oes Gerais:

- Na ultima semana, vocé se sentiu Cansativo?
O Nao O Umpouco O  ModeradamenteO MuitcO  Intensamente

- Na ultima semana, vocé se sentiu Depressivo(pra Baixo) por conta de suas condicoes
Respiratorias?
O Nao apresentei O Umpouco O Moderadamente O Muito O Intensamente

- Na ultima semana, vocé se sentiu Ansioso por conta de suas condicoes respiratorias?
O Nao apresentei O Umpouco O Moderadamente O Muito O Intensamente

- Vocé diria que seus sintomas alteraram (Aumentou ou Diminuiu) ao longo do ano?
O Sim O Nao

- Por favor, pontue as 4 estacgoes, 1 - 4, sendo que 1 quando vocé sentiu menos desconforto e 4
quando sentiu muito desconforto na referida estacao do ano.

E Primavera E Verao E Outonog Inverno

p Nao consigo distinguir-Diferencas entre as estagdes- todas foram igualmente
esconfortaveis.
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I) Atividades Fisicas:

- Vocé precisa de ajuda para praticar a Atividade de Manha?
O Sim O Nao

-Se SIM, vocé se sente preocupado por estar incomodando os outros?

O Nao O Umpouco O  ModeradamenteO MuitcO  Intensamente

- Vocé precisa de ajuda para praticar atividades Durante o Dia?
O Sim O Nao

-Se SIM, vocé se sente preocupado por estar incomodando os outros?
O Nao O Umpouco O  ModeradamenteO MuitcO  Intensamente

- Na ultima semana, em média por dia, quantos minutos vocé fez uma caminhada?
O Eundo caminhei O Menos de 30 minutos © De 30 a 60 minutos O Mais de 60 minutos

- Na ultima semana, em média por dia, quantas horas vocé assistiu TV?
O EundoassistiTv O Menosde lhora O Dela3horas O  Mais de 3 horas

J) Comportamento Terapéutico

- Vocé regularmente toma medicagdo didria (isto é, um ou mais medicamentos que vocé toma todos
os dias) para seu problema respiratorio?
O Sim O Nao

-Se SIM, Quais?

O SABA @) SAMA ¢ LABA © CI
- Vocé usa Inalador Emergencial (isto é, medicamento para aliviar os sintomas) para seu problema
respiratorio?

O Sim O Nao

- Geralmente, quando seus sintomas respiratorios pioram durante vdrios dias, vocé? (mais de uma
resposta possivel).

O Altera a dose e/ou frequéncia de sua medicagdo regular didria.
0 Usa mais ou menos de sua medicacdo de inalacdo de resgate.
- Continua usando as medicagdes exatamente do mesmo modo como sempre.

- Geralmente, quando seus sintomas respiratorios pioram durante vdrios dias, vocé?

O Altera a dose e/ou frequéncia de sua medicagdo regular didria.
O Usa mais ou menos de sua medicacao de inalagdo de resgate.
- Continua usando as medicagdes exatamente do mesmo modo como sempre.

- Caso vocé altere as doses, vocé faz?
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O De acordo com orientagdes dadas pelo seu médico na ocasido.

o De acordo com orientagdes dadas anteriormente pelo seu médico.
O Inteiramente por conta proprio.

- Algumas vezes vocé esquece de tomar seus medicamentos?

O Sim O Niéo

Se Sim, os sintomas pioram quando vocé esquece de tomar seus medicamentos diarios?
O Sim O Nao

- Em média, na ultima semana, quantos dias vocé precisou fazer inalacdio de resgate para realizar
atividades vespertinas?

O Todos os dias O De4 a6 dias O De 1 a3 dias @) Nenhum dia

- Em média, na ultima semana, quantos dias vocé precisou fazer inalacdio de resgate para realizar
final do dia?

O Todos os dias O De4 a6 dias O De 1 a3 dias 0 Nenhum dia




