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RESUMO

Introducdo: Doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) é uma das principais causas de
morbidade e mortalidade, representando significativo impacto socio-econdémico e um
problema prioritario de satde publica. Seu impacto global segue em ascensao por conta da
exposicdo continuada aos fatores de risco e pelo envelhecimento da populagdo. A
espirometria € essencial para a confirmacdo diagnostica; entretanto, por focar na
estratificacdo da gravidade da obstrucdo ao fluxo aéreo - pela analise do volume expiratdrio
forcado no primeiro segundo (VEF;) -, guarda pouca correlacdo com os resultados
centrados no paciente tais como dispneia, intolerancia ao exercicio, ma qualidade de vida
relacionada a saude (QVRS) e aumento na mortalidade. Em busca de elucidar as limitacdes
ventilatérias comuns no paciente com DPOC, vem aumentando o interesse na utilizagéo do
teste do washout do nitrogénio (TW\y2), que detecta a ma distribuicdo na ventilacdo e a
doenga de pequenas vias aéreas, mesmo quando outros testes de fungdo pulmonar (TFP)
ainda trazem valores dentro da normalidade. Por outro lado, o teste de exercicio
cardiopulmonar (TECP) promove a avaliagdo integrada das respostas cardiorrespiratorias
ao esforco, analisando respostas metabdlicas, ventilatérias e cardiovasculares durante o
exercicio dindmico e possuindo, assim, importante potencial diagnostico e prognostico em
pacientes com DPOC. Obijetivo: Avaliar a contribuicdo do TWy, em respiracdo Gnica em
predizer a QVRS e a tolerancia durante o TECP em pacientes com DPOC. Métodos: Neste
estudo transversal foram incluidos 31 pacientes com DPOC. Os participantes foram
submetidos a avaliacdo clinica, escala de dispneia modified Medical Research Council (m-
MRC) e questionarios de QVRS, incluindo o escore COPD assessment test (CAT), o 36-
Item Short Form Health Survey (SF36) e 0 St. George’s Respiratory Questionnaire
(SGRQ). Também foram submetidos aos TFP, incluindo espirometria, pletismografia de
corpo inteiro e TWy. Por fim, foi avaliada a capacidade funcional e a toleréncia ao
exercicio durante 0 TECP. Resultados: Foram avaliados 16 homens e 15 mulheres. A
média de idade foi de 67,5 + 9,9 anos, enquanto a carga tabagica foi 50,9 + 26,2 magos-
ano. Foi observado que, quanto maior a inomogeneidade na ventilacdo medida pela
inclinacdo da fase Il do TWy; em respiracdo Unica (SllInz), menores foram o consumo de
oxigénio (VOgpico) e a reserva ventilatéria (RVE) medidos no pico de exercicio, com
correlagbes negativas entre as variaveis (r = -0,681, P < 0,0001; r = -0,799, P < 0,0001,
respectivamente). Também foi verificado que, quanto maior a Sllly,, maior o impacto
negativo sobre a QVRS avaliada através do CAT (r = 0,591, P < 0,0005) e do sumaério do
componente fisico medido pelo SF36 (r = -0,475, P < 0,007). Conclusdes: A associacao
observada entre a inomogeneidade na ventilacdo e a intolerdncia ao exercicio indica que o
TWh; deva ser explorado como uma ferramenta complementar na avaliacdo do paciente
com DPOC.

Palavras-chave: DPOC; funcdo pulmonar; washout de nitrogénio; hiperinsuflagédo
pulmonar; capacidade funcional; exercicio; consumo de oxigénio; qualidade de vida.
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ABSTRACT

Introduction: Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is one of the main causes of
morbidity and mortality, representing a significant socioeconomic impact and a major
public health problem. Its global impact continues to rise due to the continued exposure to
risk factors and the aging of the population. Spirometry is essential for diagnostic
confirmation, but because it focuses on the stratification of airway obstruction severity - by
the analysis of forced expiratory volume in the first second (FEV;) -, it has little correlation
with patient-centered outcomes such as dyspnea, exercise tolerance, health-related quality
of life (HRQoL), and mortality. In order to elucidate the common ventilatory limitations in
the COPD patient, interest in the use of the single breath nitrogen washout test (N,SBW)
has increased. N,SBW detects poor distribution of pulmonary ventilation and small airway
disease, even when other lung function tests (PFTs) still bring values within normal range.
On the other hand, the cardiopulmonary exercise test (CPET) promotes the integrated
evaluation of cardiorespiratory responses to exercise by analyzing metabolic, ventilatory
and cardiovascular responses during dynamic exercise, thus having an important diagnostic
and prognostic potential in patients with COPD. Objective: To evaluate the contribution of
N,SBW in predicting HRQoL and tolerance during CPET in patients with COPD.
Methods: In this cross-sectional quantitative study 31 patients were included. The patients
underwent clinical evaluation, modified Medical Research Council (m-MRC) dyspnea
scale, and the HRQoL questionnaires including COPD assessment test (CAT) score, 36-
Item Short Form Health Survey (SF36), and St. George’s Respiratory Questionnaire
(SGRQ). They were also submitted to PFTs, including spirometry, body plethysmography,
and N,SBW. Finally, they were evaluated for their functional capacity and exercise
tolerance during CPET. Results: Sixteen men and 15 women were evaluated. The mean
age was 67.5 + 9.9 years, while the smoking load was 50.9 + 26.2 pack-years. It was
observed that the greater the inomogeneity in ventilation measured by the phase 11 slope of
the nitrogen washout test in single breathing (Slllyy), the lower the oxygen consumption
(peak VO,) and breathing reserve measured in the exercise peak due to negative
correlations between the variables (r = -0.681, P < 0.0001; r = -0.799, P < 0.0001,
respectively). It was also verified that the higher the Slliy; there will be a greater negative
impact on the HRQoL evaluated through the CAT (r = 0.591, P <0.0005) and physical
component summary measured by SF36 (r = -0.475, P <0.007). Conclusions: The observed
correlation between the ventilation inomogeneity and exercise intolerance indicates that
N.SBW should be explored as a complementary tool in the evaluation of patients with
COPD.

Keywords: COPD; pulmonary function; nitrogen washout; pulmonary hyperinflation;
functional capacity; exercise; oxygen consumption; quality of life.
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1. INTRODUCAO

1.1. ADOENCA PULMONAR OBSTRUTIVA CRONICA

A doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) é uma doencga frequente,
prevenivel e tratavel, caracterizada por sintomas respiratérios persistentes e limitacdo ao
fluxo aéreo. Esta limitacdo é atribuida a anormalidades nas pequenas vias aéreas e ou nas
unidades alveolares, geralmente causadas por exposicao significativa as particulas ou gases
nocivos (GOLD, 2017).

Na DPOC, ocorre uma combinacdo de doenca de pequenas vias aéreas, por
bronquiolite obstrutiva, com destruicdo do parénquima pulmonar, sendo esta Ultima
evidenciada por areas de enfisema (GOLD, 2017). H& perda da capacidade de recolhimento
elastico pulmonar, aumento da resisténcia de vias aéreas (Rva) e consequente limitacdo ao
fluxo expiratério (LFE), promovendo progressivo aprisionamento de ar com aumento do
volume pulmonar ao final da expiracdo (VPFE). Isto define a presenca de hiperinsuflacdo
pulmonar e a consequente reducdo da capacidade inspiratéria (Cl) (NAYCI &
TASDELEN, 2012).

Durante o exercicio, ocorre consistente reducdo da ClI, refletindo a hiperinsuflacédo
pulmonar dindmica (HPD). Esta parece ser a principal causa de dispneia ao esforco e de
reduzido desempenho ao exercicio nos pacientes com DPOC (PETROVIC et al., 2012). O
desenvolvimento da HPD ¢ insidioso e mais prevalente em estagios avancados da DPOC.
Porém, evidéncias recentes sugerem que ela também ocorre em muitos pacientes com
doenca leve, independente da presenca da hiperinsuflacdo em condigcbes estaticas. A
presenca de HPD é clinicamente relevante nos pacientes com DPOC em razdo de sua

contribuicdo para dispneia, intolerancia ao exercicio, limitagbes musculoesqueléticas,
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morbidade e reducdo dos niveis de atividade fisica associados a doenca (GAGNON et al.,
2014).

Embora as medidas espirométricas, incluindo as de fluxo expiratorio, sejam pré-
requisitos para o diagndstico e classificacdo da DPOC, os efeitos da doenga sobre os
volumes pulmonares estaticos e dindmicos se correlacionam melhor com a sintomatologia
do paciente e sua limitada capacidade funcional. Além disto, a HPD esté associada com a
reducdo do nivel de atividade fisica diaria, que é um importante componente da qualidade
de vida (QV) (GAGNON et al., 2014).

E comum que a definicdo de gravidade da doenca ocorra pela anélise espirométrica
do volume expiratério forcado no primeiro segundo (VEF;), ap6s o uso de
broncodilatadores. E também frequente que o aumento ou diminuicio na taxa de declinio
do VEF; seja utilizado para analisar resultados de resposta a tratamento e prevencdo de
progressao de doenca em pesquisas clinicas. Contudo, as mais importantes consequéncias
da DPOC para os pacientes séo a sintomatologia e QV, enquanto a correlagdo entre o0 VEF;
e grau de dispneia, estado de salde, tolerancia ao exercicio e frequéncia de exacerba¢des da
doencga se mosta fraca -, fato demonstrado em alguns estudos nacionais (LOPES & MELO,
2016).

Na sintomatologia experimentada pelos pacientes com DPOC, a dispneia é 0 mais
comum. Efetivamente este problematico sintoma e sua associacdo com a deterioracdo do
estado de saude representam grande desafio. A cronicidade da dispneia, a reducdo da
capacidade para o exercicio e a inatividade fisica habitual estdo inexoravelmente
interligadas e sé@o fortes preditoras de reducédo da sobrevida na DPOC (O’ DONNELL et al.,

2016).
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1.2. EPIDEMIOLOGIA DA DPOC

A Organizagdo Mundial de Salde (OMS) estima que 65 milhGes de pessoas
apresentem DPOC de moderada a grave. Cerca de 90% das mortes por DPOC ocorrem nos
paises subdesenvolvidos e em desenvolvimento. Em 2005, a OMS apontou o total de
mortes pela DPOC em numero superior a 3 milhdes de pessoas, correspondendo a 5% de
todas as mortes no mundo. Em 2002, a DPOC figurava como a quinta principal causa de
morte, mas estima-se que sera a terceira principal causa de morte em todo 0 mundo em
2030 (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2017).

Na América Latina, o estudo PLATINO (Projeto Latino Americano de
Investigacdo em Obstrugdo Pulmonar), contou com a participacdo de diversos paises da
América Latina, dentre eles o Brasil. As cidades escolhidas para a investigacdo foram S&o
Paulo (Brasil), Cidade do México (México), Montevidéu (Uruguai) e Caracas (Venezuela).
O estudo determinou a prevaléncia da DPOC, que variou de 7,8% no México a 19,8% no
Uruguai. No Brasil, a prevaléncia foi de 15,8% na cidade de S&o Paulo. Esse nimero
observado para a populagdo brasileira representa uma prevaléncia estimada de 7,3 milhdes
de individuos. Em nosso pais vem ocorrendo progressivamente um aumento do nimero de
Obitos por DPOC nos ultimos 20 anos em ambos os sexos (MENEZES et al., 2005;
MINISTERIO DA SAUDE DO BRASIL, 2015).

Outro estudo epidemioldgico de larga escala para avaliagdo do Impacto de
Doengas Pulmonares Obstrutivas, denominado Burden of Obstructive Lung Diseases
(BOLD)), ilustrado na Figura 1, ja foi concluido em 29 paises e ainda cursa em outros nove.
Busca avaliar a prevaléncia e a presenca de fatores de risco para a DPOC em individuos de

40 anos ou mais. Os resultados apontam para pior fung@o pulmonar em relacdo aos estudos
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prévios com prevaléncia de DPOC moderada a muito grave em 10,1%, sendo 11,8% entre
homens e 8,5% entre as mulheres, além de 3-11% de prevaléncia entre os ndo fumantes.
Com base no estudo BOLD e outros de larga escala, foram estimados 384 milhdes de casos
de DPOC no ano de 2010, com uma prevaléncia global de 11,7% (intervalo de confianca de

95%: 8,4%-15%) (GOLD, 2017).

[BOLD SITES
@ Completed
@ In progress

BOLD SUBSITES
Completed

PLATINO SITES
@® Completed

Figura 1. Mapa de progresso do estudo BOLD e sitios pesquisados no estudo PLATINO.

Fonte: http://www.boldstudy.org/

A Iniciativa Global para Doenga Pulmonar Obstrutiva Crénica (Global Initiative
for Chronic Obstructive Lung Disease - GOLD) elenca a DPOC como a quarta causa de
morte no mundo e a descreve como altamente prevalente, sendo a principal causa de
morbidade cronica e mortalidade. O impacto global estd em ascensdo por conta da
exposic¢do continuada aos fatores de risco e pelo envelhecimento da populagdo (GOLD,

2017).



20
1.3. FATORES DE RISCO E DIAGNOSTICO DA DPOC

O diagnéstico clinico da DPOC deve ser considerado em pacientes que cursam
com dispneia, tosse cronica ou expectoracgdo, e/ou histdria de exposicao aos fatores de risco
da doenca. Neste contexto clinico, a realizagdo da espirometria € essencial para a
confirmacdo da obstrucdo ao fluxo aéreo. A prevaléncia de erros diagnosticos e do
subdiagnostico estd na faixa de 64%, devido a varios fatores, principalmente a baixa
utilizacdo de espirometria, estimada para apenas 20% dos casos (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2016).

A principal etiologia da DPOC é o tabagismo ativo, cujo banimento seria
suficiente para reduzir drasticamente o nimero de casos da doenca. Durante muitos anos,
considerou-se que apenas 15% dos fumantes desenvolveriam DPOC. Nas ultimas décadas,
entretanto, demonstrou-se que a continuidade do tabagismo determina obstrucdo ao fluxo
aereo em até 50% dos individuos com mais de 70 anos (MENEZES et al., 2005). A
exposicdo ao tabaco € a principal etiologia da doenca, mas outros poluentes ambientais,
como particulas e gases (queima de biomassa), também sdo importantes. A exposi¢do a
biomassa tem sido um desses fatores alvo. Em todo o mundo, sdo quase 3 bilhdes de
pessoas expostas a fumaca da combustdo de biomassa, seja para cozinhar ou como fonte de
energia para o aquecimento doméstico. Nesses locais, incluindo grande parte da populacéo
rural do Brasil, a poluicdo doméstica também é responsavel pela etiologia da DPOC
(MENEZES et al., 2005; Ministério da Saude do Brasil, 2015).

Assim, tabagismo, fumo passivo, exposicdo ocupacional a poeiras ou agentes
quimicos, poluicdo ambiental, poluicdo por queima de biomassa para aquecimento de

ambientes internos ou cozimento de alimentos, infec¢bes respiratorias recorrentes na
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infancia, alteracdo genética com grave deficiéncia de alfal-antitripsina (inibidor de
protease), 0 estado socioecondmico e o envelhecimento populacional sdo tidos por fatores

de risco (GOLD, 2017).

14. A CLASSIFICAC}AO ESPIROMETRICA DA DPOC

A espirometria é um teste de funcdo pulmonar que faz o diagndstico e avalia a
gravidade do disturbio ventilatério obstrutivo em pacientes com DPOC. Tal disturbio é
identificado em medidas e graficos do volume e fluxo do ar expirado. S&o utilizadas
manobras expiratorias forcadas que permitem a leitura do VEF; e da capacidade vital
forcada (CVF), que representa o volume maximo de ar exalado com esforco maximo a
partir do ponto de méxima inspiracdo (PEREIRA et al., 2002). Para o diagndstico de
DPOC, € necessaria a presenca de disturbio ventilatorio obstrutivo e que, apos uso de
broncodilatador inalatério, ocorra um resultado da relacdo entre o VEF; e a CVF inferior a
0,70 - VEF,/CVF <0,70 pés-BD (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2016).

A gravidade da DPOC é definida pelo VEF; em valor percentual do predito,
estando esse indice relacionado com a mortalidade, o risco de exacerbacdo e os desfechos
clinicos como, por exemplo, as exacerbac¢des. A iniciativa GOLD classifica a gravidade da
DPOC segundo os valores de VEF;. Entretanto, o uso da relagdo VEF;/CVF, sem
considerar os seus valores preditos ajustados para a idade para definir o diagndstico de
DPOC pode causar diagndsticos falso-positivos, especialmente em idosos (Tabela 1)

(TIMMINS et al., 2012).
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Tabela 1. Classificagdo espirométrica da DPOC adaptada do documento

atualizado GOLD, 2017.

Classificacao Gravidade Valores de VEF;
GOLD 1 Leve VEF; >80% predito
GOLD 2 Moderado 50% < VEF; <80% predito
GOLD 3 Grave 30% < VEF; <50% predito
GOLD 4 Muito grave VEF; <30% predito

1.5. A CLASSIFICACAO INTEGRADA DA DPOC

A classificacdo espirométrica da DPOC faz uso do VEF; para estratificar a
gravidade da obstrucdo ao fluxo aéreo. Entretanto, ha pouca correlacao entre as reducoes do
VEF1 e os resultados centrados no paciente, tais como dispneia, intolerancia ao exercicio,
maé qualidade de vida relacionada a satde (QVRS) e aumento da mortalidade (BRUSASCO
etal., 2015).

A avaliacdo da DPOC deve determinar a gravidade da obstrucdo ao fluxo aéreo,
bem como o seu impacto no estado de saude do paciente e o risco de eventos futuros como
exacerbac0es, internacdes hospitalares e morte. Para tanto, 0s seguintes aspectos devem ser
considerados: sintomatologia atual do paciente, gravidade da anormalidade espirométrica,
risco de exacerbacdes e presenca de comorbidades (GOLD, 2017).

A iniciativa GOLD propss, em 2011, a classificagdo integrada com divisdo em
grupos A, B, C e D, ilustrados na Figura 2. A sintomatologia atual do paciente é avaliada

pelo resultado do preenchimento da escala de dispneia da modified Medical Research
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Council (m-MRC) e do teste de avaliacdo do paciente DPOC (COPD assessment test -
CAT). A gravidade da anormalidade espirométrica remonta a classificacdo GOLD 1, 2, 3 e
4. O risco de exacerbacdes, entendidas por piora nos sintomas respiratérios e necessidade
de mudancas na terapia medicamentosa, pode ser estimado de trés maneiras: 1) utilizando a
classificacdo espirométrica, em que GOLD 3 e 4 indica alto risco; 2) utilizando a histdria de
exacerbacdes do proprio paciente, em que duas ou mais exacerba¢ées em um ano indicando
alto risco; e 3) utilizando o historico de hospitaliza¢cdes no ano antecedente (GOLD, 2015).
Na interpretacdo da Figura 2, o Grupo A apresenta baixo risco de exacerbagdes e
menos sintomas. Neste, os pacientes recebem classificacdo espirométrica GOLD 1 ou 2,
risco/histéria de exacerbagdo 0 ou 1 sem referir hospitalizagdo, apresentam sintomatologia
atual avaliada pelo m-MRC de valor 0 ou 1 e contagem do CAT <10. No grupo B, ha baixo
risco de exacerbacOes, porém mais sintomas: GOLD 1 ou 2, risco/historia de exacerbagdo 0
ou 1 sem referir hospitalizagdo, escore CAT > 10 e m-MRC grau > 2. No grupo C, ha maior
mudanca no perfil de risco para exacerbagdes, porém com poucos sintomas: GOLD 3 ou 4,
risco/histéria de exacerbacBes >2 exacerbagdes por ano (ou >1 hospitalizagdo por
exacerbacdo), escore do CAT <10 e m-MRC grau 0-1. No grupo D, se enquadram 0s
pacientes com maior perfil de risco para exacerbacbes e maior incidéncia de
sintomatologia: GOLD 3 ou 4, risco/histéria de exacerbaces >2 exacerbagdes por ano (ou

>1 hospitalizac¢do por exacerbagao), escore do CAT > 10 e m-MRC > 2 (GOLD, 2015).
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Figura 2. Classificacdo integrada da DPOC através dos grupos A, B, C e D. Fonte:

www.gold.COPD.com

A ferramenta “ABCD” tem sido muito utilizada nos ultimos anos e representa um

importante avango. Essa ferramenta vai além da classificacdo espirométrica e incorpora 0s

impactos relatados pelo paciente, além de destacar a importancia da prevencdo das

exacerbacGes no seguimento do paciente com DPOC. Todavia, foram identificadas

importantes limitacdes, que sdo justificativas de sua revisdo. Em primeiro lugar, a

classificacdo integrada ndo se fez melhor que a espirométrica em predizer mortalidade ou

outros importantes desfechos. Além disso, os pacientes classificados no grupo “D” tinham

seus resultados modificados por dois pardmetros (fungdo pulmonar e/ou numero de

exacerbacdes), causando certa confusdo. Assim, a iniciativa GOLD aprimorou a sistematica


http://www.gold.copd.com/
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para se efetuar a classificagdo integrada, conforme esquematizado na Figura 3 (GOLD,

2017).

Spirometrically Assessment of Assessment of
confirmed =) Airflow | i | Risks/Exacerbations
diagnosis 3 Limitation i of Symptoms

Exacerbation
Post-bronchodilator History
FEV1/FVC < 0.7 (% Predicted) S
GOLD 1 >80 . ; C D
GOLD 2 50-79 : 21 Leading to :
GOLD 3 30-49 i foepidl
i admission .
GOLD 4 <30 Simsiesesmmad |
i Oor1 i
E (not leading to :
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| admission) | | A B
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Figura 3. Nova classificacdio integrada “ABCD” da DPOC. Fonte:

https://i0.wp.com/www.upinhealth.com/wp-content/uploads/2016/12/New-GOLD-ABCD-

Assessment-Tool-2017.jpg

Assim, o primeiro passo € a confirmacdo do diagndstico da DPOC por meio da
espirometria (VEF/ CVF <0,70 pds-BD). Em sequencia, a classificacdo da gravidade da
obstrucéo ao fluxo expiratorio (analise de VEF;). E, finalmente, a avaliacdo dos riscos e de
exacerbacdo dos sintomas. Deve ser notada a separagédo entre a classificacdo espirométrica
e os grupos “ABCD” (sintomas e historico de exacerbagdes). O VEF; mantém sua

relevancia ao nivel populacional para predizer mortalidade e hospitaliza¢cbes ou propostas


https://i0.wp.com/www.upinhealth.com/wp-content/uploads%20/2016/12/
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de tratamento ndo farmacoldgico como, por exemplo, cirurgias de reducdo volumétrica e
transplante pulmonar. No entanto, no nivel individual, claramente perde sua preciséo, ndo
devendo ser utilizada isoladamente para determinar todas as opgdes terapéuticas. Esta nova
forma de abordagem reconhece a limitagdo do VEF; para a tomada de decisdo clinica em
nivel individual. Destaca por outro lado a importancia da sintomatologia do paciente e dos

riscos de exacerbagdes para guiar a terapéutica (GOLD, 2017).

1.6. CONSIDERAQOES SOBRE A FISIOPATOLOGIA DA DPOC EM RELAC}AO
A ESPIROMETRIA

O VEF; e a relacdo VEF;/CVF medem o dano as vias aéreas e parénquima
pulmonar de forma global, mas ndo refletem a heterogeneidade da fisiopatologia. Tais
medidas ditam o diagnostico de obstrucdo do fluxo aéreo (VEF/CVF) e a gravidade da
DPOC (VEF; em % do predito), mas sem distingdo entre o componente de enfisema e o de
doenca de pequenas vias aéreas (bronquiolite obstrutiva), que possuem diferentes
implicaces clinicas em termos de resposta ao tratamento, de caracterizagdo dos sintomas e
de prognostico. O enfisema é a destruicdo do parénquima pulmonar. Causa reducdo da area
de superficie disponivel para a troca gasosa, 0 que implica na perda de retracdo elastica e
gera estreitamento, limitando o fluxo expiratério e fechando das vias aéreas. Ja a doenca de
pequenas vias aéreas cursa com inflamacdo, fibrose, espessamento de parede e presenca
excessiva de muco - causas de obstrucdo ao fluxo aéreo (TIMMINS et al., 2012).

A medida do VEF; se dirige ao proposito de diagnostico e estadiamento da DPOC,
mas guarda pobre correlacdo com o desempenho ao exercicio, a dispneia e a QV

(COOPER, 2009).
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1.7. LIMITA(;AO DE FLUXO EXPIRATORIO CORRENTE, HIPERINSUFLAQAO
DINAMICA E DISPNEIA

Em DPOC o componente de enfisema determina perda de retracdo elastica do
parénquima pulmonar, reduzindo a presséo de retracdo elastica méaxima. O equilibrio entre
a forga muscular inspiratéria e a distensibilidade do sistema, ora altamente complacente,
ocorre a volumes pulmonares acima do normal, determinando elevacdo de capacidade
pulmonar total (CPT) (BARRETO, 2002).

A capacidade residual funcional (CRF) também se eleva as custas de mecanismos
estaticos e dinamicos. De forma estatica, em razdo da perda de retracdo eléstica e alta
complacéncia - modificando a curva de relacdo volume-pressdao do sistema respiratorio -,
com o equilibrio mecénico ocorrendo em volumes acima da faixa normal. De forma
dinmica, por conta da limitagdo de fluxo expiratorio corrente e hiperinsuflacdo pulmonar.
Aqui, 0 processo expiratorio passivo interrompe-se pela inspiracdo seguinte antes que a
expiracdo anterior se complete. Isto aumenta a pressdo positiva intrinseca ao final da
expiragdo — PEEPiI —, ou seja, no encerramento da expiragdo antes que a diferenca de
pressao atraves do sistema respiratdério passivamente alcance o zero (BARRETO, 2002).

Havendo LFE corrente, o fluxo expiratorio ndo podera ser aumentado, nem mesmo
pelo incremento do esforco muscular expiratorio e elevacdo nas pressdes pleural e alveolar,
por ja ser maximo no nivel do volume corrente (VC). O sistema respiratorio estara limitado
na qualidade de gerador de fluxo, e maiores taxas de fluxo expiratorio sO poderdo ser
atingidas por reducdo de resisténcia nas vias aéreas ou aumento da capacidade de

recolhimento elastico dos pulmdes (BARRETO, 2002).
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Se a LFE se desenvolver durante o exercicio, 0 VPFE comecara a aumentar e a Cl
a diminuir, sinalizando a existéncia de HPD (TANTUCCI, 2013). Na presenca de LFE, o
VPFE aumenta, requerendo mais trabalho respiratorio sob maior custo energético. Durante
0 exercicio, aumentos do VPFE com HPD se desenvolvem, o que resulta em piora da
dispneia e da QV. VPFE, HPD e CI se correlacionam mais fortemente ao grau de dispneia e
tolerancia ao exercicio comparativamente ao VEF;. O fenémeno fisiopatoldgico de
hiperinsuflacdo é a conexdo central entre as medidas de funcdo pulmonar, a capacidade
para o exercicio e o desencadeamento de sintomas (COOPER, 2009).

Na DPOC, diante da alteracdo patoldgica de hiperinsuflacdo excessiva dos
pulmdes, ocorre diminuicdo linear da Cl ao compasso do aumento da LFE. Assim, a
diminuicdo da CI reflete 0 aumento da obstrucdo das vias aéreas, mesmo em pacientes com
doenca espirometricamente classificada como leve, onde o VEF; é quase inalterado. A
medida de CI é considerada um bom indicador de gravidade, enquanto a proporcéo da Cl
em relacdo a CPT prediz mortalidade e faléncia respiratéria (LANGE et al., 2016).

Durante o exercicio, 0 VPFE aumenta, a Cl e o volume de reserva inspiratoria
(VRI) diminuem e a expansdo do VC é limitada a medida que se aproxima a CPT (Figura
1). Na DPOC avancada, a Cl é muito baixa, podendo significar um VRI atingindo minimos
valores (~ 0,5 L abaixo da CPT) em baixas intensidades de exercicio. Aumentos adicionais
da ventilagdo tornam-se impossiveis e o exercicio é encerrado. Durante o exercicio, o drive
respiratorio central continua a aumentar, mas a capacidade da reposta muscular respiratoria
aos impulsos neurais diminui progressivamente em razdo dos efeitos da HPD (reducéo

critica no VRI). Torna-se necessario um esfor¢o respiratorio muito maior para gerar o
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mesmo volume corrente em repouso, conduzindo assim a uma intoleravel falta de ar

(LANGE et al., 2016).

WOEUNE EXERCICIO
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Figura 4. Comparacdo da dindmica pulmonar em individuos sob condi¢des normais de
fluxo nas vias aéreas e em individuos com DPOC mostrando as curvas pressao-volume no
nivel corrente durante o repouso (area preenchida) e ao exercicio (area aberta). Fonte:

Adaptacéo da figura reproduzida por LANGE et al., 2016.
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2. FUNQAO PULMONAR NA DPOC
Os testes de fungdo pulmonar (TFP) sdo essenciais para o diagndstico e avaliacdo de
gravidade da obstrucdo ao fluxo aéreo, podendo ser utilizados ainda na determinacdo do
prognostico e na avaliacdo da resposta terapéutica na DPOC. A espirometria é o TFP mais
importante e mais utilizado na préatica clinica. Avangos tecnoldgicos melhoraram a
qualidade do teste espirométrico e viabilizaram incorporar novos TFP na prética clinica e
na pesquisa, sendo previsto um impacto positivo para tornar o diagnéstico da DPOC
precoce e, ainda, facilitar melhor avaliagcdo e acompanhamento do paciente (LOPES &

MELO, 2016).

2.1. ESPIROMETRIA

A espirometria mensura o ar que entra e sai dos pulmdes. Ela auxilia na prevencao
das afec¢bes pulmonares e permite diagnosticar e quantificar os distarbios ventilatorios.
Valores obtidos devem ser corrigidos e comparados com o0s previstos adequados a
populagdo avaliada. A interpretacdo dos seus resultados deve ser feita & luz dos dados
clinicos e epidemioldgicos. O distdrbio ventilatério obstrutivo se expressa pelo reduzido
fluxo expiratério em relacdo ao volume pulmonar expirado, enquanto o disturbio
ventilatorio restritivo é sugerido na presenca de um padrdo com CVF reduzida e fluxos
expiratorios corrigidos normais (PEREIRA et al., 2002).

As medidas do VEF;, embora amplamente utilizadas para classificar a gravidade
da obstrucédo ao fluxo aéreo em portadores de DPOC, pouco traduzem os sintomas clinicos,
a capacidade funcional para o exercicio e a resposta aos broncodilatadores, sendo

necessarias outras avaliagOes e parametros (GELB et al., 2004).
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2.2. PLETISMOGRAFIA DE CORPO INTEIRO

A pletismografia de corpo inteiro permite medir os volumes pulmonares absolutos.
Ela capta todo o volume compressivel no térax, ndo sendo afetada pela presenca de espacos
aéreos mal ventilados. Estes espacos aéreos, especialmente em pacientes com enfisema
bolhoso, geram valores subestimados do volume pulmonar pelas técnicas de diluicdo de
gases. Por isso, a pletismografia de corpo inteiro é considerada o exame padrdo-ouro para
medir os volumes pulmonares estaticos em pacientes obstrutivos graves (PEREIRA et al.,
2002).

A exposicdo aos fatores de risco para DPOC, em individuos susceptiveis,
determina uma inflamacéo crénica pulmonar e gera mudangas estruturais do parénquima -
resultando em enfisema -, além de uma quebra do padrdo normal de inflamacdo, reparo e
defesa — ocasionando fibrose em pequenas vias aéreas. Ha, por conseguinte, perda da
capacidade de recolhimento elastico, limitacdo do fluxo expiratério, aprisionamento de ar e
hiperinsuflacdo pulmonar (GOLD, 2017).

No paciente com DPOC, a pletismografia de corpo inteiro frequentemente mostra
aumento de volume residual (VR), CRF, CPT e razdo VR/CPT. Também pode haver
aumento na Rva e reducdo na condutancia especifica de vias aéreas (SGva) (CASTRO et
al., 2012).

A razdo CI/CPT, conforme Albuquerque et al. (2006 apud Lopes & Melo, 2016),
se faz funcionalmente mais representativa que indices tradicionais de analise de limitacao
ao fluxo aéreo e de hiperinsuflacdo pulmonar e é forte preditor para a acentuada reducéo do
consumo maximo de oxigénio durante o exercicio, além de preditor independente de

mortalidade para o paciente com DPOC.
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2.3. TESTE DO WASHOUT DE NITROGENIO

A estrutura do sistema respiratorio permite a adequada distribuicdo e mistura do
gés inalado com o gas pré-existente na arvore respiratdria. No entanto, a distribuicdo da
ventilagdo ndo se faz homogénea. Ha inomogeneidade na distribuicdo da ventilacdo nas
zonas de condugdo do ar até os bronquiolos terminais. Ha& inomogeneidade relativa a
limitacdo da capacidade de difusdo dos gases em 4cinos estruturalmente alterados e
alargados por condicédo patoldgica. A heterogeneidade na distribuicdo dos gases é resultante
do encontro do ar na zona intermediaria das zonas de conducéo e de difusdo (ROBINSON
etal., 2013).

Nos ultimos anos, tem havido um crescente interesse sobre o uso do teste do
washout do nitrogénio (TWhy;) no intuito de medir a funcdo de pequenas vias aéreas e a
homogeneidade na distribuicdo da ventilagdo em diversas condicBes clinicas. O TWy;
detecta a méa distribuicdo da ventilacdo pulmonar e a doenga de pequenas vias aéreas,
mesmo quando outros testes de fungdo pulmonar, incluindo a espirometria, ainda trazem
valores dentro da normalidade. O TWy; analisa a fungdo das pequenas vias aéreas, a “zona
silenciosa” dos pulmdes que, na presenca da DPOC, causa significativa resisténcia a
ventilacdo (LOPES, 2015).

O TWh; pode ser realizado através de duas técnicas distintas: a da respiracao unica
e a que envolve mdltiplas respiracdes. Enquanto a técnica da respiracdo Unica mede a
mistura do gas dentro de uma Unica respiracédo, a técnica das multiplas respiracfes mede a
eficiéncia da depuracdo (clearance) do gas dentro dos pulmdes. A técnica de respiracéo
unica mede a distribuicdo da ventilagdo, analisando a concentracdo do nitrogénio (N)

durante a expiracdo da CV apds uma Unica inspiracdo de 100% de oxigénio (O,).
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Graficamente, o volume expirado é plotado contra a concentracdo de N, (ROBINSON et
al., 2013; LOPES, 2015)

Basicamente, ha quatro fases que sdo registradas durante a manobra, conforme
visto na Figura 5: 1) fase | (espaco morto anatdmico): corresponde ao gas das vias aereas
superiores com 100% de O,; 2) fase Il (fase bronquica): ocorre uma elevacdo abrupta na
concentracdo de N, com mistura de ar alveolar e bronquico; 3) fase Il (fase alveolar): ha
um plateau do gés alveolar no qual as concentragfes de O, e N, mudam lentamente e
uniformemente — esta fase consiste inteiramente de gas alveolar; e 4) fase IV: ha uma
elevacdo abrupta na concentracdo de N, conforme as vias aéreas da base pulmonar se

fecham e uma maior proporcao de N, dos apices pulmonares é exalada.
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Figura 5. Fases registradas durante a manobra de respiracéo Unica para o calculo da

distribuicdo do gas.
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Fonte: adaptacéo da figura reproduzida por LOPES et al., 2015.

Os principais parametros derivados da TWy, em respira¢do Unica sao 0s seguintes
(LOPES, 2015):

e AN,-750.1250: E a diferenca na concentragdo do N, entre 750 mL e 1250 mL do gas
expirado (0 volume expirado inicial de 750 mL contém gas de espaco morto das
fases I e Il e, por isso, ndo é utilizado para avaliar a distribui¢do da ventilagao).

e Inclinagio da fase I11 (SllIyy): E a alteragio na concentracdo de N, entre 25% e 75%
do volume expirado. E relatada como %A N por litro de volume pulmonar. Valores
normais variam entre 0,5% e 1,5%. Valores elevados sdo indicativos de
heterogeneidade na ventilacdo e refletem diferencas nas constantes de tempo, que
sdo dependentes tanto da resisténcia como da complacéncia locais.

e Volume de fechamento (VF): E a porcdo da CV que é exalada apds o inicio do
fechamento das vias aéreas. Vai do inicio da fase IV até o VR. E relatado como
percentagem da CV, sendo seu valor normal abaixo de 20%. Valores >20% podem
ser observados nas seguintes situagfes: 1) idosos; 2) portadores de doenca
obstrutiva insipiente; 3) sindrome restritiva grave, uma vez que o volume da CRF é
menor que o volume de fechamento; e 4) insuficiéncia cardiaca congestiva, uma vez
que o calibre das pequenas vias aéreas é comprimido por edema.

Marcantes anormalidades na distribuicdo da ventilagdo ocorrem na DPOC e o
TWhy, pode dar a compreensdo dos mecanismos que justificam a ma distribuicdo da

ventilacdo e também a localizacdo da doenca. Valores aumentados do Sllly, e da razdo
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entre VF e CV (VF/CV) sdo indicativos de heterogeneidade na ventilagdo e doenca de

pequenas Vias aéreas, respectivamente (Figura 6) (ROBINSON et al., 2013).

A. Normal B. DPOC leve
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Figura 6. Inclinacdo da fase I11 (Sllin2) no TWy: A) Individuos normais; B) DPOC leve e;

C) DPOC grave. Fonte: Proprio autor.

3. CAPACIDADE FUNCIONAL AO EXERCICIO NA DPOC

A inatividade fisica € um importante alvo para a terapia da DPOC. O paciente
declina progressivamente sua fungdo fisica, o que gradualmente agrava seus sintomas.
Frequentemente torna-se inapto ao trabalho, socialmente isolado e experimenta privacdo do

sono e depressao (COOPER, 2009).
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A reducdo de capacidade funcional ao exercicio na DPOC esta relacionada com a
incidéncia de exacerbagdes e com a taxa de mortalidade. O principal mecanismo envolvido
para a menor atividade fisica esta na HPD, uma vez que respirar sob volumes pulmonares
progressivamente maiores acarreta maior trabalho respiratério e maior percepcdo de
dispneia. Contudo, h& pouca associacdo entre o grau de obstrucéo das vias aéreas, avaliado
pelos resultados espirométricos de VEF;, e o decréscimo esperado na capacidade funcional

ao exercicio (GARCIA-RIO et al., 2009).

3.1. TESTES DE EXERCICIO NA DPOC

Os testes de exercicio em individuos com DPOC sdo meios Uteis para avaliar o
grau de incapacidade, o prognostico, a presenca de hipoxemia induzida pelo exercicio e a
resposta ao tratamento. Por sua correlacdo com a Cl e com a ocorréncia da HPD, podem ser
melhores preditores do desempenho durante o exercicio que a analise espirométrica do
VEF;. Comumente utilizado na préatica clinica e no ambito da pesquisa, 0 teste de
caminhada de seis minutos (TC6M) apresenta boa validade e confiabilidade, tendo como
vantagem adicional a pouca necessidade de recursos técnicos e o fato de ser a caminhada
uma forma familiar de exercicio. J& o teste de exercicio cardiopulmonar (TECP) prové
medidas de dados fisiolégicos e informacdo diagndstica, revelando o desempenho cardiaco

e pulmonar de forma mais fidedigna e completa (CIFTCI ET AL., 2014).

3.1.1 Teste de Exercicio Cardiopulmonar
O TECP avalia os limites e os mecanismos da tolerancia ao exercicio. Fornece

indices da reserva funcional dos sistemas organicos envolvidos na resposta ao exercicio e
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detecta a limitacdo dos sistemas no pico de exercicio (ROCA & RABINOVICH, 2005). O
TECP promove a avaliacao integrada das respostas cardiorrespiratérias ao esfor¢o por meio
das analises das respostas metabolicas, ventilatorias, cardiovasculares e subjetivas
(sintomas) durante o exercicio dindmico (envolvendo grandes grupos musculares e
deslocando massa corporea). Por isso, possui importante potencial diagndstico e
prognostico, para além das investigacoes isoladas no repouso (NEDER & NERY, 2002).
Utilizando incremento rapido, em rampa, do exercicio em esteira ou em
cicloergbmetro, o TECP monitora, a cada ciclo da respiracdo, as variaveis metabdlicas e
cardiopulmonares - consumo de oxigénio (VO,), liberacdo de didxido de carbono (VCO,),
ventilagdo-minuto (VE) e frequéncia cardiaca (FC). Gera informacGes graficas integradas
que possibilitam identificar o pico de consumo de O, durante o exercicio maximo
(VOgpico) e o limiar de lactato. O TECP integra as varidveis obtidas, caracterizando perfis
de resposta como pulso de O, (VO./FC) e equivalente ventilatério do CO, (VE/VCO,)
(ROCA & RABINOVICH, 2005). A reserva ventilatoria (RVE) pode ser calculada como a
diferencga entre a ventilacdo voluntaria maxima (VVM), medida em repouso, e a VEpico,
sendo relatada como percentual da VVM [1 — (VE/MVV) x 100] (SIETSEMA et al., 1992).
A reserva da frequéncia cardiaca (RFC) pode ser calculada como a diferenca entre as
frequéncias cardiacas obtidas em repouso e no pico de exercicio [(220 - age) - FCpico]
(WEISMAN & ZEBALLOS, 2001).
Apesar da classificacdo da DPOC pelo documento GOLD mostrar que o declinio
progressivo do VEF; mantém relacdo com a gravidade da obstrucdo ao fluxo aéreo, ndo se
pode estabelecer que ocorre 0 mesmo com o0 VOjpico, uma vez que ha uma fraca

correlagdo entre VEF; e VOypico. Assim, faz-se necesséaria a avaliagdo ndo apenas da
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fungdo pulmonar como também do consumo de oxigénio e do padrdo respiratorio no
paciente com DPOC. A avaliacdo do padrdo respiratorio resulta da analise da relacdo entre
a ventilacdo-minuto (VE) e o VC durante o exercicio incremental. S&o descritas trés fases:
fase 1) relacdo linear entre VE e VC; fase 2) aumento significante da VE, sendo este
causado principalmente pelo aumento de frequéncia respiratoria (FR) e pequeno aumento
do VC; e fase 3) aumento do VE exclusivamente pelo aumento de FR, podendo haver, ao
final desta fase, queda do VC (FRISK et al., 2015).

Frisk et al. (2015) examinaram mudancas no VO,pico, no pico de ventilacéo-
minuto durante o exercicio maximo (VEpico) e no padrdo respiratério em uma analise de
pacientes com DPOC ao longo de um intervalo de 4,5 anos por meio da realizacdo de dois
TECP. Houve reducdes significativas no VO2pico (P < 0,001) e no VEpico (P < 0,001),
que foram relacionadas ao decréscimo da Cl em repouso e ao VEF; bem como a
persisténcia do tabagismo ao longo do periodo de observacdo. O padrdo respiratério foi
modificado para um menor VC méaximo e um menor VVC em dado valor de VE. A redugdo
do VEF; foi relacionada as mudancas das curvas de parametros descrevendo o padrdo
respiratorio.

Recomenda-se o TECP por ser o teste de exercicio que mais precocemente detecta
as anormalidades que afetam a capacidade funcional dos sistemas respiratorio e

cardiovascular (WEISMAN & ZEBALLOS, 2001).

4. QUALIDADE DE VIDA RELACIONADA A SAUDE NA DPOC
A QVRS ¢é uma importante medida auto-relatada pelo paciente, destacando-se

como uma medida descritiva individualizada e como desfecho em importantes estudos
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clinicos. Instrumentos para aferi-la podem ser especificos para a doenga ou genericos. Os
instrumentos especificos tém foco nos sintomas e limitagdes funcionais, enquanto 0s
genéricos sdo mais amplamente aplicaveis e independem da doenca subjacente, permitindo
comparagdes da QVRS entre individuos doentes e saudaveis, ou ainda o comparativo do
impacto de diferentes doengas (WACKER et al., 2016).

A QVRS na DPOC é determinada por certos fatores, incluindo género, parametros
de funcdo pulmonar, indice de massa corporal, tabagismo, sintomatologia, comorbidades,
depressdo, ansiedade e exacerbacOes. Fatores como dispneia, depressdo, ansiedade e
intolerancia ao exercicio tém apresentado maior correlacdo com o estado de salde do que a
classificacdo espirométrica. O VEF; demonstra correlacdo de fraca a moderada, variando
entre -0,11 e-0,51 na dependéncia do questionario utilizado (TSILIGIANNI et al., 2011).

A DPOC traz consequéncias sisttmicas que implicam progressiva perda de forca
muscular e de condicionamento fisico. O somatdrio de dispneia, descondicionamento fisico
e fraqueza muscular ocasionam importantes limitagdes funcionais, que sdo traduzidas na
reducdo da capacidade de realizar atividades de vida diaria (AVD) (KOVELIS et al., 2008).

Pacientes com DPOC experimentam redugdo da capacidade funcional, de
socializacdo e de bem-estar, as quais influenciam negativamente a QVRS. Assim, além de
tratar a obstrucdo persistente ao fluxo aéreo, as intervengdes devem direcionar a uma
melhora da QVRS - uma importante medida a ser avaliada (SILVA et al., 2013). Pela
estreita relacdo entre AVD, QVRS, morbidade e mortalidade em pacientes com DPOC, fica
clara a importancia da avaliagdo adequada das limitagdes funcionais (KOVELIS et al.,

2008).
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Além de causar grande impacto na morbidade e mortalidade, a DPOC acarreta

deterioragdo progressiva na QVRS dos pacientes. A QVRS é prejudicada pela

sintomatologia e manifestacGes sistémicas, que pioram com a cronicidade e a propria
morbidade da DPOC (WACKER et al, 2016).

Ainda que se saiba ser a incapacidade funcional um dos fatores que mais afetam a

QVRS dos pacientes com DPOC, vige uma lacuna na literatura sobre as associagdes entre o

grau de limitacdo da atividade fisica, o desempenho nas AVD, a funcdo pulmonar e o

desempenho durante o exercicio, em especial o TECP (CHUANG et al. 2016).

5. JUSTIFICATIVA

O fato de a DPOC ser uma das principais causas de morbidade e mortalidade e
representar impacto sécio-econdmico significativo faz com que ela seja um problema
prioritario de salde puablica (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2016).

Os TFP, além de serem ferramentas importantes para o diagnéstico e avaliacdo de
gravidade em pacientes com DPOC, podem ser usados nos mais variados cenarios clinicos,
incluindo a determinacdo do progndéstico e a avaliacdo da resposta terapéutica (GOLD,
2017).

A espirometria € o TFP mais utilizado na avaliacdo e manejo desses pacientes, mas
0 VEF; apresenta limitacdo por ser um marcador de obstrucdo de vias aéreas proximais
enquanto a obstrucdo na DPOC reside principalmente nas vias aéreas distais. Avancos
tecnologicos nas ferramentas utilizadas para aferir a fungdo pulmonar conduziram a

sofisticacdo tecnoldgica dos métodos classicos de avaliagcdo funcional e, também, novos
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TFP vém sendo progressivamente incorporados na pratica do dia-a-dia (LOPES & MELO,
2016).

Neste contexto, 0 TWy, ganha relevancia pela simplicidade da ferramenta de
avaliacdo e por ser uma técnica ndo invasiva - e, por ser capaz de detectar heterogeneidade
na distribuicdo da ventilagdo e doenca de pequenas vias aéreas mesmo quando os TFP
tradicionais ainda apresentem valores normais. Valores aumentados da Sllly; e da razéo
VF/CV sdo indicativos de heterogeneidade da ventilagdo e doenca de pequenas vias aéreas,
respectivamente (ROBINSON et al, 2013).

Ha correlacdo entre parametros obtidos nos TFP, especialmente no tocante ao Sliiy;
do TWy,, com a distancia percorrida no TC6M — significantes correlagdes foram
encontradas para Sllly, com a 6MWD (r = -0,796; P = 0,0001) e com o CAT (r =0,728; P
=0,0001) (LOPES & MAFORT 2014).

Testes de exercicio em pacientes com DPOC sdo medidas Uteis de avaliacdo de
incapacidade, progndstico da doenca e qualificacdo da resposta ao tratamento, e ainda, de
deteccdo de hipoxemia induzida pelo exercicio. Na pratica clinica, utilizam-se 0 TC6M e 0
TECP. O TECP possibilita dados de fisiologia e informacéo diagnostica durante a andlise
de desempenho cardiaco e pulmonar, sendo 0 VO,pico utilizado como padrdo na avaliacdo

da capacidade para o exercicio (CIFTCI et al., 2014).

6. OBJETIVOS
6.1. GERAL
e Avaliar a contribuicdo do N,SBW em predizer a QVRS e o desempenho dos

pacientes com DPOC durante o TECP.
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6.2. ESPECIFICOS

e Verificar a associagdo da funcdo das pequenas vias aéreas (VF/CV do TWy; e,
VEF; e VEF//CVF da espirometria) com o VOgpico, VE e RVE obtidos ao
exercicio maximo.

e Mensurar a associagéo da distribuicdo da ventilagéo (Sllly, do TWy, e FEF;s5.759 da
espirometria) com o VO_pico e RVE obtidos ao exercicio maximo.

e Medir a associacdo entre Sllly; e instrumentos de medida de QVRS — CAT, SGRQ,
SF 36 — em individuos com DPOC.

e Verificar a associacdo entre VF/CV e instrumentos de medida de QVRS — CAT,
SGRQ, SF 36 — em individuos com DPOC.

e Verificar a associacdo dos demais parametros obtidos pelos TFP (CVF, VR, CPT e
VR/CPT) com 0 VO_pico, VE e RVE obtidos ao exercicio maximo.

e Mensurar a associagéo entre CVF, VR, CPT e VR/CPT e instrumentos de medida de

QVRS - CAT, SGRQ, SF 36 — em individuos com DPOC.

7. MATERIAIS E METODOS
7.1. LOCAIS DO ESTUDO

O estudo foi realizado no Centro Municipal de Saide Newton Bethlem da
Prefeitura da Cidade do Rio de Janeiro, no Laboratorio de Funcdo Pulmonar do Hospital
Universitario Pedro Ernesto da Universidade Estadual do Rio de Janeiro e no Laboratorio

de Analise do Movimento Humano do Centro Universitario Augusto Motta.
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7.2. TIPO DE ESTUDO
Trata-se de um estudo do tipo transversal, com avaliacdo quantitativa dos dados

amostrais.

7.3. CARACTERIZAQAO DA AMOSTRA
7.3.1. Sujeitos

Para estimar o tamanho da amostra, foi utilizado o software MedCalc 8.2 (MedCalc
Software Mariakerke, Bélgica). A busca operou-se pelo desfecho principal - a associagdo
entre a Slly, medida pelo TWy;, e a VOpico determinada pelo TECP em pacientes com
DPOC. O tamanho da amostra estimou que um minimo de 52 sujeitos fosse necessario para
possibilitar a correlagdo minima de 0,30 (fraca ou superior), com um nivel de significancia
de 5% e poder do teste de 70%.

Todos os participantes assinaram um termo de consentimento livre e esclarecido
(TCLE), que ja foi previamente aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do

Centro Universitario Augusto Motta (UNISUAM).

7.3.2. Critérios de elegibilidade
v' Confirmacdo diagnéstica de DPOC (relagdo VEF,/CVF < 0,70 p0s-
broncodilatador).
v Idade > 40 anos;
v" Historia de tabagismo de ao menos 10 magos-ano;
v' Estabilidade clinica.

v’ Capacidade para exercitar-se.
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7.3.3. Critérios de excluséo
v' Exacerbacdo da DPOC nas Gltimas quatro semanas;
v' InfeccOes respiratorias nas Gltimas quatro semanas;
v" Relato de doenca pleuropulmonar prévia néo relacionada a COPD;
v" Uso de terapia suplementar de oxigénio;
v" Pacientes previamente submetidos a cirurgia toracica;
v" Incapacidade de deambular;
v" Incapacidade de realizar os TFP e/ou o TECP.
v Presenca de comorbidades susceptiveis de reduzir a capacidade de exercicio
(por exemplo, condi¢bes musculoesqueléticas, doenga cardiaca instavel ou

déficit neuroldgico).

7.3.4. Critérios para suspensao ou encerramento da pesquisa

Foram previstos riscos inerentes aos testes realizados, estes minimizados e
controlados pela triagem dos pacientes por critérios de exclusdo, pelo acompanhamento
clinico regular dos pacientes no Posto de Salde onde ocorreu o recrutamento e, ainda, pela
presenca e participacdo do médico durante as coletas dos dados.

A qualquer momento, os pacientes poderiam manifestar sua vontade em ndo dar
continuidade as etapas da pesquisa, suspendendo ou encerrando sua participacdo. Além
disto, se fossem observados quaisquer indicios de prejuizo a saide dos mesmos, poderia
haver a imediata suspensédo dos testes e mesmo o encerramento da participacdo na pesquisa.

Durante o TECP, foram considerados os riscos de: desorientacdo e perda da

coordenacao, tonturas e pré-lipotimia, dispneia intoleravel, cianose, depressao significante
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do segmento ST, inversdo de ondas T e surgimento de onda Q, ectopia ventricular
progressiva e multiforme, aparecimento de onda R sobre onda T, salvas de trés ou mais
extrassistoles ventriculares, taquicardia paroxistica ventricular, bloqueio atrioventricular de
2° ou 3° graus, pressdo arterial sistolica > 250mmHg, pressdo arterial diastdlica >
120mmHg, queda da pressao sistélica > 20mmHg, padrdo de bloqueio de ramo esquerdo,
insuficiéncia cronotropica intensa, taquicardia supraventricular sustentada, SatO, durante o
exercicio < 80% e claudicacdo sintomatica (NEDER & NERY, 2002).

7.4. INSTRUMENTOS UTILIZADOS NA COLETA DE DADOS

A participagdo na pesquisa foi condicionada a assinatura do termo de
consentimento livre e esclarecido — TCLE (APENDICE 1). Na sequéncia, foram
preenchidas uma Ficha de Avaliagdo Clinico-Funcional (APENDICE 2), a escala de
dispneia modificada da Medical Research Council (ANEXO 3) e respondidos 0s
questionarios de QVRS. Em outra data, os participantes foram submetidos aos TFP,
incluindo o TWy; e, por fim, na Ultima data, foram avaliados a sua capacidade funcional e a

tolerancia ao exercicio durante o TECP.

7.4.1. Teste de avaliacdo do paciente com DPOC - CAT (Anexo 1)

A DPOC repercute ndo apenas pela limitacdo persistente do fluxo aéreo, mas
também pelos efeitos extrapulmonares. Ocasiona reducdo da capacidade funcional, diminui
0 grau de socializacdo e bem-estar do paciente, influenciando negativamente sua QVRS.
Por isto, a avaliacdo da apresentacdo sintomatologica crénica, resultante das manifestaces

sisttmicas da doenga, se torna importante ponto de avaliacdo (SILVA et al., 2013).
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O CAT possui versdo em Lingua Portuguesa, que € validada para a populacdo
brasileira. E um questionario composto por oito itens relacionando: tosse, secre¢éo, dor
torécica, dispneia ao subir rampa, limitagdes nas atividades diarias, confianca para sair de
casa, sono e energia. Para cada item, verifica uma pontuacéo variavel de 0 a 5 pontos e 0
somatdrio de pontos de cada item pode variar até o valor méximo de 40 pontos (SILVA et

al., 2013).

7.4.2. Questionario internacional de atividade fisica (IPAQ) (Anexo 2)

O questionario internacional de atividade fisica (AF) (International physical activity
questionnaire - IPAQ), langado em 1998 pela OMS, tem por objetivo determinar o nivel de
AF de uma populagdo. E um método objetivo de mensuracdo utilizado na intengdo de
estabelecer a extensdo da relacdo entre AF, salde e doenca. Parece ter validade e
reprodutibilidade similares as de outros instrumentos utilizados internacionalmente para
medir o nivel de AF (MATSUDO et al., 2001).

Na versédo longa, o IPAQ apresenta cinco se¢des avaliando AF: 1) no trabalho; 2)
como meio de transporte; 3) em casa; 4) durante recreacdo, exercicio, esporte e lazer; e 5)
tempo gasto sentado. Os dados obtidos ao preenchimento de cada se¢do sdo somados, 0 que
possibilita calcular o total de AF em minutos por semana. Os minutos por semana para cada
AF podem ser estimados em equivalentes metabolicos (metabolic equivalents — METS), ao
utilizar o compéndio de Ainsworth (2000), dando margem ao calculo de gasto energetico.
As atividades vigorosas variam de 55 a 8 METs e as moderadas de 3,3 a 4 METs

(MATSUDO et al., 2001).
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Por conta do declinio funcional e da inatividade fisica terem potencial inferéncia

para 0 agravamento da DPOC, o conhecimento do nivel de AF do paciente se torna
extremamente (til. Para tanto, nesta pesquisa, optaremos pelo uso do IPAQ na sua versdo

longa.

7.4.3. Escala de dispneia modificada da Medical Research Council (Anexo 3)

A escala de dispneia modificada da Medical Research Council (m-MRC) é um
instrumento subjetivo para avaliar a limitagdo nas AVD em pacientes DPOC, tendo sido
validada e considerada reprodutivel. Possui versdo em Lingua Portuguesa. De simples
aplicacdo, possui apenas cinco itens, dentre os quais o paciente escolhe qual o seu nivel de

limitacdo nas AVD devido a dispneia (KOVELIS et al., 2008).

7.4.4. Questionario genérico de avaliacdo de qualidade de vida SF-36 - Short Form 36
Health Survey (SF36) (Anexo 4)

O SF36 é um questionario genérico, auto-aplicativo, constituido por 36 questdes e
subdividido em 8 dominios, os quais podem ser agregados em dois grandes grupos:
sumario do componente fisico (SCF) e sumario do componente mental (SCM). O valor
varia de 0 a 100, sendo que numeros maiores representam uma melhor QVRS

(CICONELLI et al, 1999).
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7.4.5. Questionario do Hospital St. George na Doenga respiratoria - St. George’s
Respiratory Questionnaire (SGRQ) (Anexo 5)

O SGRQ ¢é uma ferramenta auto-administrada, validada e bem conhecida para
mensuracao de sintomas, atividades e QV de pacientes com doencas respiratdrias cronicas,
particularmente naqueles com DPOC. E composto de 50 itens e dividido em trés dominios:
sintomas (8 itens), atividade (16 itens) e impacto (26 itens). Cada item tem um peso

derivado, e os valores mais baixos indicam uma melhor QVRS (SOUSA et al., 2000).

7.4.6. Testes de fungdo pulmonar

Os TFP, espirometria e pletismografia corporal, foram realizados no equipamento
Collins Plus Pulmonary Function Testing Systems (Warren E. Collins, Inc., Braintree, MA,
EUA), do Hospital Universitario Pedro Ernesto, utilizando-se a padronizacdo da American
Thoracic Society (MILLER et al, 2005). Os valores de referéncia foram os brasileiros
(NEDER et al., 1999; PEREIRA et al., 2007) e os resultados foram expressos como valores
em percentual do previsto.

Adicionalmente, foi feito o TWy, no equipamento HDpft 3000 (nSpire Health, Inc.,
Longmont, CO, EUA). O TWy;, seguiu as recomendacGes do consenso da American

Thoracic Society / European Respiratory Society (ROBINSON et al, 2013).

7.4.7. Teste de exercicio cardiopulmonar
O TECP foi realizado numa esteira ergométrica (Inbramed, ATL, Porto Alegre,
Brazil) acoplada a um analisador metabdlico (MedGraphics V02000, Medical Graphics,

Inc., St. Paul, MN, EUA), do Centro Universitario Augusto Motta e obedeceu as
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recomendacdes prévias (AMERICAN THORACIC SOCIETY AND AMERICAN
COLLEGE OF CHEST PHYSICIANS, 2003). Utilizou-se o protocolo de rampa, onde a
inclinacdo e a carga foram individualizadas, adequando-se a capacidade de cada individuo
num tempo ideal de intensidade de exercicio estimado entre 8 e 12 minutos. Houve
monitorizacdo constante da saturacdo de oxigénio, da RFC e dos tracados do
eletrocardiograma de 12 derivagfes. As medidas de pressdo arterial foram obtidas a cada
dois minutos durante todo o exercicio e também no periodo de recuperagdo. A RFC foi
calculada como a diferenca entre as frequéncias cardiacas obtidas em repouso e no pico de
exercicio [(220 - age) - FCpico] (WEISMAN & ZEBALLOS, 2001). Para interpretacdo dos

resultados, foram utilizadas as equacdes para preditos nacionais (NEDER et al, 1999).
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8. PROPOSTA DE ATIVIDADES E TRABALHO
Os pacientes foram recrutados no Centro Municipal de Saide Newton Bethlem, da
Prefeitura da Cidade do Rio de Janeiro, onde preencheram os questionarios. A confirmacao
diagnédstica de DPOC e os TFP, incluindo o TWy;, foram realizados no Laboratério de
Funcéo Pulmonar do Hospital Universitario Pedro Ernesto da Universidade Estadual do Rio
de Janeiro. Os TECP foram realizados no Laboratério de Analise do Movimento Humano,
do Centro Universitario Augusto Motta. Estas etapas ocorreram em trés datas distintas, com
intervalo maximo de 1 més entre elas.

Todos os individuos da pesquisa assinaram 0 termo de consentimento livre e
esclarecido (TCLE) (Apéndice 1).

9. ANALISE ESTATISTICA

O teste de Shapiro-Wilk foi utilizado para verificar a normalidade das variaveis.
Uma vez estabelecida a distribuicdo normal das variaveis, foi possivel utilizar a correlacao
linear de Pearson (teste de significancia do coeficiente de correlacdo). As associacfes das
variaveis CAT, SF36 SCF, SF36 SCM, SGRQ, VOpico e RV com variaveis demograficas,
clinicas e de funcdo pulmonar foram analisadas. As associacdes entre a escala m-MRC
(resultado dicotdbmico) e variaveis demograficas, clinicas e de fun¢do pulmonar foram
determinadas usando o teste t de Student para amostras independentes. O teste de Mann-
Whitney foi usado para variaveis numéricas sem distribuicdo normal e o teste qui-quadrado
para variaveis categoricas. As analises de regressdo linear multipla foram utilizadas para
identificar variaveis demograficas, clinicas e de fungdo pulmonar que fossem preditoras

independentes para as variaveis de desfecho. Os dados foram analisados no software SAS



51
versdo 6.11 (SAS Institute, Inc., Cary, NC, EUA). Foram considerados significativos os P-

valores menores que 0,05.

10. CONSIDERACOES ETICAS

Este projeto foi submetido e devidamente aprovado pelo CEP da UNISUAM
(CAAE No. 52885116.6.0000.5235). O estudo seguiu as normas da Resolucdo 466/12 do
Conselho Nacional de Salude que estabelece 0s preceitos éticos para a pesquisa envolvendo
seres humanos (BRASIL, 2012), e também as diretrizes da Declaracdo de Helsinki. Antes
da realizacdo de qualquer etapa da pesquisa, todos 0s pacientes ou seus responsaveis foram
informados sobre o0s objetivos e procedimentos do estudo e orientados a assinar o TCLE.

As informacdes obtidas sdo sigilosas. Os resultados do estudo estdo disponiveis aos

envolvidos que se interessarem.
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ABSTRACT
Background: It is accepted that pulmonary function tests (PFTs) traditionally used in
clinical practice do not predict exercise intolerance accurately in chronic obstructive
pulmonary disease (COPD) and that other techniques used for the evaluation of lung
function are necessary to describe the complexity of the disease. In recent years, there has
been growing interest in the use of the nitrogen single-breath washout (N,SBW) test in
COPD.
Objective: To assess the contribution of the N,SBW test in predicting the quality of life
and performance of patients with COPD during cardiopulmonary exercise testing (CPET).
Methods: This cross-sectional study included 31 patients with COPD subjected to PFTs
(including the N,SBW test) and CPET. These patients were also evaluated using the
following questionnaires: COPD assessment test (CAT), 36-ltem Short Form Health
Survey (SF36) and St. George’s Respiratory Questionnaire (SGRQ).
Results: The phase 111 slope of the N,SBW test and CAT were independently predictive of
oxygen uptake and breathing reserve at peak exercise. Residual volume, forced vital
capacity, and forced expiratory volume in one second were independently predictive for the
SF36—physical component summary, SF36-—mental component summary, and breathing
reserve, respectively. The SGRQ did not present any independent variables that could
explain the model.
Conclusions: In patients with COPD, inhomogeneity of ventilation is a strong determinant
of exercise intolerance assessed by CPET and, to a lesser extent, a determinant of quality of

life.
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INTRODUCTION

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a major public health problem
worldwide, affecting the health-related quality of life (HRQoL) of individuals and causing
disability and high morbidity and mortality (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung
Disease, 2017). Because of population ageing, the prevalence of COPD will continue to
increase in the coming decades, and this disease will have a significant economic impact.
The burden of COPD is increasing, and this disease is expected to be the third major cause
of death worldwide by 2030 (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease,
2017). For patients with COPD, their HRQoL is impaired by symptoms and systemic
manifestations, which worsen with disease chronicity and morbidity (Wacker et al, 2016).
Moreover, functional disability strongly affects the HRQoL of patients with COPD.
However, few studies have evaluated the association between the degree of physical
activity limitation, the performance of activities of daily living (ADLS), lung function, and
performance during exercise (Chuang, Lin, and Lee, 2016).

Pulmonary function tests (PFTs) are valuable tools for the diagnosis and assessment
of the severity of COPD and can be used in many clinical situations, including the
evaluation of prognosis and response to therapy (Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease, 2017). Spirometry is the most commonly used functional test in the
evaluation and management of these patients, despite the limitation that the forced

expiratory volume in one second (FEV,) is a marker of airflow obstruction in the proximal
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airways whereas airflow obstruction in COPD occurs primarily in the distal airways
(Agusti et al, 2010; Jarenback, Ankerst, Bjermer, and Tufvesson, 2016). In recent decades,
there have been significant technological advances in the tools used to measure lung
function. Despite the technological sophistication of the traditional functional assessment
methods, new PFTs are gradually being incorporated into clinical practice (Lopes and de
Melo, 2016). There has been growing interest in the use of the single-breath washout
(N,SBW) test because it is a simple, non-invasive tool and can detect heterogeneity in the
distribution of ventilation and small airway disease in cases in which traditional PFTs
indicate normal values (Robinson et al, 2013). Increased values of the phase Il slope of
N.SBW (Sllly2) and closing volume/vital capacity (CV/VC) indicate heterogeneity in the
distribution of ventilation and small airway disease, respectively (Robinson et al, 2013).
Two recent studies used the walking test and found that the increase in Sllly, was
correlated with worsening of dyspnoea and reduction of the six-minute walking distance
(6MWD) in patients with COPD (Lopes and Mafort, 2014; Boeck et al, 2016).

Among the various tests used to evaluate the functional capacity of the respiratory
and cardiovascular systems, cardiopulmonary exercise testing (CPET) can detect
abnormalities earlier (Weisman and Zeballos, 2001). With CPET, patients with COPD are
limited by the reduced ventilatory capacity and increased ventilatory demand during the
exercises. Dynamic lung hyperinflation contributes to the lower physical capacity and is a
pulmonary adaptation to hyperpnoea and to the high metabolic demand that occurs during
exercise (Lopes and de Melo, 2016). Difficulty breathing and exercise intolerance have
been associated with excessive ventilatory response to exercise in patients with COPD,

even among those with relatively well-preserved FEV; (O’Donnell et al, 2014; Elbehairy et
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al, 2015). In fact, the PFTs traditionally used in clinical practice do not predict exercise
intolerance accurately, and CPET has been proposed as the gold standard method to
evaluate exercise intolerance in patients with COPD (Jarenbdck, Ankerst, Bjermer, and
Tufvesson, 2016; O’Donnell et al, 2016).

Considering that airflow limitation aggravated by exercise is a major contributor to
the reduced functional capacity in patients with COPD, detection of this limitation during
the CPET is essential. However, CPET is costly, time-consuming, not always accessible,
and needs to be operated by specialized professionals (Weisman and Zeballos, 2001).
Moreover, the PFTs traditionally used in clinical practice in patients with COPD do not
present a good correlation with the parameters measured by CPET. Therefore, other
methods for the assessment of lung function are necessary to better predict exercise
intolerance. The objective of this study was to evaluate the contribution of the N,SBW test
and other resting lung function tests in predicting the performance of patients with COPD
during CPET. We also evaluated the contribution of the N,SBW test and other resting lung

function tests in predicting the HRQoL of these patients.

METHODS

Patients

Between April 2015 and January 2017, we conducted a cross-sectional study involving 38
consecutive patients with COPD recruited at the Newton Bethlem Hospital, Rio de Janeiro,
Brazil. A diagnosis of COPD was confirmed by spirometry and corresponded to a post-
bronchodilator FEV,/forced vital capacity (FVC) ratio smaller than 0.7 (Global Initiative

for Chronic Obstructive Lung Disease, 2017). The exclusion criteria were age less than 40
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years, smoking load of fewer than 10 pack-years, previous pleuropulmonary disease not
related to COPD, use of supplemental oxygen therapy, previous thoracic surgery,
respiratory exacerbations or infections in the past 4 weeks, and any comorbid conditions
that might reduce exercise capacity (e.g., musculoskeletal conditions, unstable heart
disease, and neurological deficit). Participants were classified into stages I-1V and A-D
according to the GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease, 2017).
The project was approved by the Research Ethics Committee of the Augusto Motta
University Center under CAAE No. 52885116.6.0000.5235 and was in compliance with the

Declaration of Helsinki. All subjects signed the consent form.

Measurements

Clinical data

Modified Medical Research Council (m-MRC) scale

The m-MRC scale is a subjective tool that assesses limitations in ADLs and has been
validated for the Portuguese language (Kovellis et al, 2008). A simple application, this
instrument contains only five items, with patients selecting which category indicates their

level of limitation in ADLs due to dyspnoea.

COPD assessment test (CAT) questionnaire
The CAT is a specific questionnaire used to measure the HRQoL of patients with COPD.
This one-dimensional measure contains eight items related to the impairment of health

status. At the end of the test, the scores of all the responses are summed, and the clinical
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impact of COPD is evaluated according to the stratification of CAT scores. The total score

ranges from 0O to 40, and higher scores indicate poorer health status (Silva et al, 2013).

Thirty-six-item short form health survey (SF36)

The SF36 is a generic self-applied questionnaire consisting of 36 questions divided into
eight areas, which in turn can be grouped into two broad categories: physical component
summary (PCS) and mental component summary (MCS). The value range is from 0 to 100,

and higher numbers indicate better HRQoL (Ciconelli et al, 1999).

St. George’s respiratory questionnaire (SGRQ)

The SGRQ is a validated, well-known self-administered tool that measures symptoms,
ADLs, and HRQoL of patients with chronic respiratory diseases, particularly COPD. It
consists of 50 items and is divided into three domains: symptoms (eight items), activity (16
items), and impact (26 items). Each item has a derived weight, and lower values indicate

better HRQoL (Sousa, Jardim, and Jones, 2000).

Resting lung function

The PFTs used were spirometry and body plethysmography. The tests were conducted
using the Collins Plus Pulmonary Function Testing Systems (Warren E. Collins, Inc.,
Braintree, MA, USA) in the Pedro Ernesto University Hospital of the State University of
Rio de Janeiro, Brazil, following the standardization of the American Thoracic Society

(Miller et al, 2005). The reference values used were the Brazilian values (Neder, Andreoni,
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Peres, and Nery, 1999; Pereira, Rodrigues, and Sato, 2007), and the results were expressed
as percentages of the predicted values.

In addition, we conducted the N,SBW test with a 3000 HDpft (nSpire Health, Inc.,
Longmont, CO, USA), following the recommendations of the American Thoracic
Society/European Respiratory Society consensus statement (Robinson et al, 2013). Briefly,
individuals exhaled until reaching the residual volume (RV) and then inhaled 100% O,
until reaching total lung capacity (TLC). Then, the patients exhaled slowly until RV at a
flow rate of approximately 0.3-0.5 L/s. The concentration of exhaled N, was recorded by a
device located at the airway opening. Two indices derived from this procedure were
reported as a percentage of the predicted values (Buist and Ross, 1973): SllIy,, which is the
change in the N, concentration between 25% and 75% of the expiratory volume; and the
CV/VC ratio, which is the percentage of the VVC that is exhaled after the beginning of

airway closure.

Cardiopulmonary exercise testing (CPET)

The CPET was executed on a treadmill (Inbramed, ATL, Porto Alegre, Brazil) coupled
with a metabolic analyser (MedGraphics V02000, Medical Graphics, Inc., St. Paul, MN,
USA) in the Laboratory of Human Movement at the Augusto Motta University following
previous recommendations (American Thoracic Society and American College of Chest
Physicians, 2003). We used the ramp protocol, in which the slope and load were
individualized, adapted to the capacity of each individual using an optimal period of
exercise intensity estimated between eight and 12 minutes. There was constant monitoring

of oxygen saturation, heart reserve (HR), and 12-lead electrocardiogram tracings, and blood
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pressure was measured every two minutes throughout the exercise period. Oxygen uptake
(VO,), carbon dioxide output (VCO,), minute ventilation (VE), and related variables were
calculated breath-by-breath (Weisman and Zeballos, 2001). Breathing reserve was
calculated as the difference between the maximum voluntary ventilation (MVV) at rest and
peak minute ventilation (VE) and was reported as a percentage of MVV [1 — (VE/MVV) x
100] (Sietsema, Kraft, Ginzton, and Sharma, 1992). Heart rate reserve (HRR) was
calculated as the difference between the heart rates obtained at rest and peak exercise [(220
—age) — peak HR] (Weisman and Zeballos, 2001). The equations for the predicted Brazilian

values were used for interpretation of the results (Neder et al, 1999).

Data analysis

The Shapiro-Wilk test was used to verify the hypothesis of normality of variables. The
results were expressed as means = SDs or frequencies (percentages). The associations
between the variables CAT, SF36 PCS, SF 36 MCS, SGRQ, peak oxygen uptake (peak
VO,), and breathing reserve with demographic, clinical, and lung function variables were
analysed using Pearson correlation coefficients. The associations between the m-MRC
scale (dichotomous outcome) and demographic, clinical, and pulmonary function variables
were determined using the Student t-test for independent samples, the Mann-Whitney test
for non-Gaussian data, and the chi-squared test for categorical data. Multiple linear
regression analysis was used to identify the demographic, clinical, and pulmonary function
variables that were independent predictors of the outcome variables. Data were analysed
using SAS software version 6.11 (SAS Institute, Inc., Cary, NC, USA). Differences were

considered significant when p values were less than 0.05.
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RESULTS
Among the 38 patients evaluated for inclusion in the study, seven were excluded for the
following reasons: respiratory exacerbations in the month before recruitment (N=3), history
of pleuropulmonary disease not associated with COPD (N=3), and use of home oxygen
therapy (N=1). The average age was 67.5 = 9.9 years, and the average smoking load was
50.9 + 26.2 pack-years. All but four patients were treated with inhaled bronchodilators
and/or inhaled corticosteroids. The demographic and clinical data are summarized in Table

1, and the resting lung function tests and CPET data are shown in Table 2.

Insert tables 1 and 2 about here

The univariate correlations between the demographic, clinical, lung function, and
CPET data are shown in Table 3. Peak VO, correlated negatively with Sy, (r=—0.681,
p<0.0001) and positively with FEV; and forced expiratory flow during the middle half of
the FVC (FEF2s5.75%) (r=0.441, p=0.013; and r=0.393, p=0.029, respectively). Breathing
reserve correlated negatively with Sllly,, CV/VC, RV, and RV/TLC (r=-0.799, p<0.0001;
r=-0.471, p=0.007; r=-0.401, p=0.025; and r=-0.608, p=0.0003, respectively) and
positively with FEV;, FVC, FEV1/FVC, and FEFzs.754 (r=0.721, p<0.0001; r=0.592,
p=0.0004; r=0.670, p<0.0001; and r=0.635, p=0.0001, respectively). We also evaluated the
changes in the demographic, clinical, lung function, and CPET variables according to the
M-MRC scale (class <2 vs. class >2). The results of this analysis indicated no significant
differences in the variables according to the distribution of patients in the classes of the m-

MRC scale.
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Insert table 3 about here

The results of multiple linear regression analysis are shown in Table 4. Sy, was
an independent predictor of the CAT score, peak VO,, and breathing reserve. RV, FVC,
and FEV; were independent predictors of SF36 PCS, SF 36 MCS, and breathing reserve,
respectively. The SGRQ did not present any independent variables that could explain the
model. The univariate correlation analysis of the variables included in the multiple

regression models is shown in Figure 1.

Insert table 4 e Figure 1 about here

DISCUSSION

The main findings of this study were that in patients with COPD, the greater the
inhomogeneity in ventilation, the lower were the oxygen consumption and breathing
reserve at peak exercise. The inhomogeneity of ventilation also negatively affected the
HRQoL of these patients. Compared with the heterogeneity in ventilation, the changes in
small airways measured by the N,SBW test had a lower impact on the CPET parameters
and HRQoL. In addition, other lung function variables measured by spirometry and
plethysmography at rest adversely affected performance during exercise and the HRQoL of
patients with COPD. To our knowledge, this study is the first to evaluate the correlation

between the parameters of the N,SBW test and the CPET in patients with COPD.
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Although COPD is primarily a lung disease, it also causes significant systemic
effects that can lead to a decline in health status, functional exercise capacity, and HRQoL
(Vestbo et al, 2013). A recent meta-analysis indicated that CAT could be used as a
complementary tool in the clinical assessment of patients to predict exacerbations of
COPD, deterioration in health status, depression, and mortality (Karloh et al, 2016). Only
three studies involving 444 patients had described regression models that predicted the
CAT score using clinical, spirometry, and body plethysmography variables and did so with
r? values that explained less than 50% of the variance (Kelly et al, 2012; Papaioannou et al,
2014; Morishita-Katsu et al, 2016). Considering that the heterogeneity of ventilation was
not evaluated by any of these studies, we believe that this parameter is important because in
our study, Sllly; alone explained 35% of the variability of the CAT score. Our findings
indicate that clinical variables and traditional PFTs did not enter the regression model,
probably because of the strong association between CAT and Slliy,. In contrast to CAT, it
is of note that we were unable to build a regression model for the m-MRC scale. This result
was expected because the CAT score is a multidimensional scale that includes seven other
items, not only shortness of breath, whereas the m-MRC scale is one-dimensional and
assesses only dyspnoea (Karloh et al, 2016).

In this study, the SF36 PCS was associated with various physiological parameters at
rest. However, the strongest correlation was observed between the increase in RV and
decrease in SF36 PCS, and the RV was the only physiological parameter that entered the
SF36 PCS regression model. Air trapping caused by the combined effect of peripheral
airway disease and increased ventilatory demand imposes critical mechanical restrictions

and worsens dyspnoea, which, in turn, leads to the decline of the HRQoL of patients with
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COPD (O’Donnell et al, 2016). If is of interest that after evaluating patients with
heterogeneous emphysema who underwent lung volume reduction surgery, Oey, Morgan,
Spyt, and Waller (2010) observed a significant reduction in air trapping that was
proportional to the improvement in the HRQoL measured by the SF-36 PCS.

Similar to our findings, Katsu-Morishita et al. (2016) evaluated 109 subjects with
stable COPD and observed a weak correlation between the SGRQ score and clinical and
functional variables at rest. With regard to exercise, Mirdamadi et al. (2016) evaluated 37
patients with COPD (GOLD I-111) and found no significant correlations between peak VO,
and the SGRQ score (r=-0.27, p=0.10). Similarly, other researchers found that peak VO,
was a poor indicator of health status (Verhage et al, 2013; Chuang, Lin, and Lee, 2016),
suggesting that CPET parameters at peak exercise may not be effective for evaluating the
ADLs of patients. Although specific for COPD, the SGRQ instrument is lengthy, often
stressful to the patient, and measures the health status using several parameters, which may,
at least in part, be responsible for the loss of correlation with clinical and physiological data
(Morishita-Katsu et al, 2016).

Exercise intolerance impairs the HRQoL in COPD. Although physical limitations to
exercise are undoubtedly multifactorial, ventilatory factors are often the main limitation for
poor performance during exercise in patients with COPD (O’Donnell et al, 2016). The
increased ventilatory demand in these patients is primarily caused by inefficient ventilation.
In the present study, we observed that Slly, (but not the CV/VC ratio) was an independent
predictor of peak VO,. Of note, Jones et al. (2016) evaluated 19 patients with COPD with
mild to moderate airflow obstruction and found that those with low peak VO, had a higher

ventilatory inefficiency (higher ventilation (VE)/carbon dioxide output (VCO,) nadir)
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during the CPET. Therefore, we believe that increased Sllly; at rest indirectly indicates the
ventilatory inefficiency detected during symptom-limited maximal exercise.

In our study, the strongest correlation was observed between Sllly, and breathing
reserve measured at peak exercise (r=—0.799, p<0.0001). Breathing reserve depends on
several factors that are responsible for the ventilatory demand, including metabolic
demand, body mass, dead space ventilation, and neuroregulatory mechanisms (Weisman
and Zeballos, 2001). A low breathing reserve suggests that the individual's exercise
capacity may be limited by the ventilatory capacity. Jones et al. (2016) evaluated patients
with mild to moderate COPD and observed that the ventilation “wasted” in emphysematous
areas (but not small airway disease) was associated with a decrease in ventilatory efficiency
in the CPET. This result explains, at least in part, the finding that the increase in Slliy; is a
strong contributor to the depletion of ventilatory reserve observed in our study and that
Sl is independent of the reached peak VO, and the degree of airflow obstruction. In
fact, there is mounting evidence that COPD patients with relatively well-preserved FEV;
may have substantial levels of emphysema in computed tomography (CT) and that these
abnormalities are associated with significant patient-centred outcomes, including shortness
of breath and exercise intolerance (Yamasawa, Tasaka, Betsuyaku, and Yamaguchi, 2015;
Bhatt et al, 2016). Emphysema increases the air spaces, decreases the alveolar attachments
to the small airways, and impairs microvascular perfusion, which together cause a
significant maldistribution of ventilation (Hueper et al, 2015; Jones et al, 2016).

In contrast to the variations in Slliyy, our results indicate that changes in the CV/VC
ratio may not be a major determinant of clinical variables and CPET measures in patients

with COPD because SlllIy, was not included in any of the regression models that were built.
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In fact, the inhomogeneity in the distribution of ventilation reflects the gas transport
efficiency both in the central airways (convection-dependent) and peripheral airways
(diffusion-dependent). Although the small airways may negatively affect the total airway
resistance and restrict the distribution of ventilation to some extent, the changes in lung
mechanics in many of these patients are mild (Robinson, Goldman, and Gustafsson, 2009).
Our study has the following limitations. First, the study evaluated a small number of
subjects from a single centre and is cross-sectional; therefore, the temporal effect on the
stability of the response of each evaluated tool is unknown. Second, chest CT could help
elucidate the maldistribution of ventilation because there is growing evidence that
emphysema is associated with low exercise tolerance in COPD, even in patients with mild
to moderate airflow obstruction (Jones et al, 2016). Third, we did not assess important
clinical characteristics of COPD in the regression models studied, including comorbidities,
exacerbations, and the number of hospitalizations, which could have enabled us to obtain
more robust models. Despite these limitations, our study provides valuable information for
the assessment of the N,SBW test in randomized controlled trials. In this context, the
N,SBW test may contribute to the categorization of patients and evaluation of the response

to various clinical and surgical therapies for COPD.

CONCLUSIONS

There is a relationship between the measures of the N,SBW test and CPET parameters in
patients with COPD. In these subjects, inhomogeneity in ventilation is a strong determinant
of exercise intolerance assessed by the CPET and, to a lesser extent, a determinant of

HRQoL. Compared to the N,SBW test, the variables measured by spirometry and
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plethysmography more strongly influenced the HRQoL and, to a lesser degree, oxygen
consumption in patients with COPD. The contribution of the N,SBW test in COPD should
be further explored because it has the potential to be used as a complementary tool in

clinical practice for these patients.
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FIGURE LEGEND

Figure 1. Relationship of peak oxygen uptake (peak VO,) with the phase Il slope of
nitrogen single-breath washout (Slllyy) (r=—0.681, p<0.0001) (A). Relationship of
breathing reserve with the Sllly, (r=—0.799, p<0.0001) (B) and the forced expiratory

volume in one second (FEV1) (r=0.721, p<0.0001) (C).



Figure 1 (A)

Figure 1 (B)
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TABLES

Table 1. Demographic and clinical data of the patients studied.

Demographic characteristics Values
Sex (male) 15 (48.4)
Age (years) 67.5+ 9.9
BMI (kg/m?) 22.7+428

GOLD stages
1-2 18 (58.1)
3-4 13 (41.9)
A-B 17 (54.8)
C-D 14 (45.2)

Clinical data
m-MRC scale

<2 19 (61.3)

>2 12 (38.7)
CAT score 18.6 £11.5
SF36 PCS 46.8 £ 19.1
SF36 MCS 57.1+ 10.2
SGRQ 45.1 + 20.6

Results are means + SD or number (%).

BMI = body mass index; GOLD = Global Initiative for Obstructive Lung Disease; m-MRC
= modified medical Research Council; CAT = COPD assessment test; SF36 PCS = 36-Item
Short Form Health Survey—physical component summary; SF36 MCS = 36-ltem Short
Form Health Survey—mental component summary, SGRQ = St. George’s Respiratory

Questionnaire.
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Table 2. Data on resting lung function and the cardiopulmonary exercise testing.

Resting lung function

FVC (% predicted)
FEV: (% predicted)
FEV1/FVC (%)
FEF25.750 (% predicted)
TLC (% predicted)
RV (% predicted)
RVI/TLC (%)
Nitrogen single-breath washout test
Sl
CV/IVC
Cardiopulmonary exercise testing
Peak VO, (% predicted)
RER max
O, pulse max (% predicted)
HRR (beats/min)
Breathing reserve (%)

82.9+19.3
56.7 +20.6
525+12
243 +155
120.2 + 28.7
1724774
55.6 +13.2

307.3+184.8
183.0+91.0

52.0+ 19.2
1.25+0.23
64.7 +20.4
35+17.5
40.6 + 23.2

Results are means + SD or number (%).

FVC = forced vital capacity; FEV; = forced expiratory volume in one second; FEF;s5.759 =

forced expiratory flow during the middle half of the FVC; TLC = total lung capacity; RV =

residual volume; Sllly, = phase Il slope of nitrogen single-breath washout; CV/VC =

closing volume / vital capacity; peak VO, = peak oxygen uptake; RER max = maximum

respiratory exchange ratio (VCO,/VO,) at peak exercise; O, pulse max = maximum oxygen

pulse (VOy/heart rate) at peak exercise; HRR = heart rate reserve.
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Table 3. Pearson’s correlation coefficients for demographic, clinical, pulmonary function and cardiopulmonary exercise testing

variables.
Variables CAT SF36 PCS SF36 MCS SGRQ Peak VO, Breathing reserve
R p value r p value r p value r p value r p value r p value
Age -0.102 0.58 0.017 0.93 0.074 069 -0.175 035 -0.021 0.91 -0.352  0.052
BMI -0.203 0.27 0.286 0.12 0.090 0.63 -0.191 0.30 0.076 0.68 0.284 0.12
Cigarette* —0.038 0.84  -0.138 0.46 -0.065 0.73 0.126 050 -0.151 0.42 -0.119 0.52
FvC -0.412  0.021 0.482 0.006 0359  0.047 -0.320 0.079  0.272 0.14 0.592  0.0004
FEV; -0.331  0.069 0.533 0.002 0.351 0.05 -0.335 0.065 0.441 0.013 0.721 <0.0001

FEV1/FVC -0.253 0.17 0.455 0.010 0.253 0.17 -0.261 0.16 0.317 0.082 0.670 <0.0001
FEF25.750  —0.189 0.31 0.478 0.006 0.354 0.051 -0.308 0.092 0.393 0.029 0.635 0.0001

TLC 0.323 0.076  -0.664 <0.0001 0.012 0.95 0.193 0.30  -0.005 0.98 -0.235 0.20
RV 0.410 0.022 -0.730 <0.0001 -0.083 0.66 0.311 0.089 -0.126 0.50 -0.401  0.025
RVITLC 0.489 0.005 -0.664 <0.0001 -0.171 0.36 0.188 0.31 -0.175 0.35 —-0.608  0.0003
Sl 0591 0.0005 -0.475 0.007 -0.218 0.24 0.122 0.51 -0.681 <0.0001 -0.799 <0.0001

CV/VC 0.267 0.15 -0.505 0.004 -0.235 0.20 0.156 0.40 -0.025 0.90 -0.471  0.007

CAT = COPD assessment test; SF36 PCS = 36-Item Short Form Health Survey—physical component summary; SF36 MCS = 36-Item
Short Form Health Survey—mental component summary; SGRQ = St. George’s Respiratory Questionnaire; peak VO, = peak oxygen
uptake; BMI = body mass index FVC = forced vital capacity; FEV; = forced expiratory volume in one second; FEFs.759, = forced
expiratory flow during the middle half of the FVC; TLC = total lung capacity; RV = residual volume; Sllly, = phase Il slope of
nitrogen single-breath washout; CV/VC = closing volume / vital capacity.

* Pack-years.
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Table 4. Multiple linear regression analysis: relationship between the demographic,
clinical, pulmonary function and cardiopulmonary exercise testing variables of the

studied subjects.

Outcome variable  Independent variables B SE pvalue Cumulative R

CAT Sz 0.0369 0.0093 0.0004 0.35

SF36 PCS RV -0.1804 0.0314 <0.0001 0.53

SF36 MCS FVC 0.1906  0.0919 0.047 0.13

Peak VO, Slng -0.0707 0.0141 <0.0001 0.46

Breathing reserve Sl -0.0716  0.0171  0.0002 0.71
FEV, 0.3869  0.1534 0.017

B = regression coefficient; SE = standard error; CAT = COPD assessment test; Slliy, =
phase Il slope of nitrogen single-breath washout; SF36 PCS = 36-Item Short Form
Health Survey—physical component summary; RV = residual volume; SF36 MCS = 36-
Item Short Form Health Survey-—mental component summary; FVC = forced vital
capacity; peak VO, = peak oxygen uptake; FEV; = forced expiratory volume in one

second.
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13. CONCLUSOES

e Dentre os parametros espirométricos, somente as variavel VEF; e FEF;s5.750
apresentaram correlagdes positivas com o VO, pico (r=0,441, p=0,013; e
r=0,393, p=0,029, respectivamente), mas que foram inferiores a correlagdo do
SllInz2 com 0 VO2 pico. Ou seja, a quantificacdo da obstrucédo ao fluxo aéreo néo
necessariamente reflete a intolerancia ao exercicio.

¢ A medida de inclinacdo da fase alveolar do TWy; (Slllyy) apresentou correlacdo
negativa com as variaveis de intolerancia durante o TECP —, RVE e VOypico,
(r=-0,799, p<0,0001; r=-0,681, p<0,0001, respectivamente).

e O Slll\, se correlacionou positivamente com o questionario especifico CAT
(r=0,591, p=0,0005). J& com o sumério do componente fisico (SCF) do
questionario genérico de QVRS — SF-36, houve correlagdo negativa (r=-0,475,
p=0,007).

e A razdo VF/CV medida pelo TWy;, indicativa de doenca de pequenas vias
aéreas, correlacionou negativamente com o SCF do SF-36 (r=-0,505, p=0,004).

e Dentre os pardmetros da pletismografia de corpo inteiro, a razdo VR/CPT
apresentou correlacdo negativa com a RVE durante o exercicio maximo (r=-
0,608, p=0,0003).

e Os parametros da pletismografia de corpo inteiro CPT, VR e VR/CPT
correlacionaram negativamente com o SCF do SF-36 (r=-0,664, p<0,0001; r=-

0,730, p<0,0001; r=-0,664, p<0,0001, respectivamente).
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14, CONSIDERA(;OES FINAIS

Pelo presente estudo, demonstramos que, qudao maior a inomogeneidade da
ventilagdo, menor a tolerancia ao esforco devido & baixa reserva ventilatoria e a
ineficiéncia de captacdo, transporte e aproveitamento do O, para o metabolismo
aerdbico.

Neste estudo, a Sllly, (¢ ndo a razdo VF/CV) foi um fator preditivo
independente para 0 VO,pico.

Maior inomogeneidade da ventilacgio (medida em repouso) pode,
indiretamente, traduzir ineficiéncia ventilatoria no pico de exercicio durante o TECP.

Uma vez verificada a contribuicdo da inomogeneidade da ventilacdo para o

comprometimento do desempenho de pacientes com DPOC durante o TECP, nosso
estudo fornece subsidio para a aplicabilidade clinica do TWy, como ferramenta
complementar no seguimento de pacientes com DPOC. Entretanto, estudos
longitudinais sdo necessarios para avaliar 0 comportamento das variaveis fornecidas
pelo TWy, em protocolos farmacoldgicos e ndo farmacoldgicos para pacientes com

DPOC, incluindo a reabilitacdo pulmonar e o recondicionamento fisico.
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15. APENCIDES

15.1. TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Termo de Consentimento livre e Esclarecido para pesquisa

(Resolugéo n°466, de 12 de dezembro de 2012. Conselho Nacional de Saude)

O senhor (a) estd sendo convidado (a) a participar, como voluntario (a), do
estudo intitulado Impacto da Inomogeneidade da Ventilacdo e Anormalidade de
Pequenas Vias Aéreas sobre o Consumo de Oxigénio Durante o Exercicio em
Pacientes com DPOC, conduzido pelo pesquisador Claudio Alessandro Lacerda de
Deus. Este estudo tem como objetivo avaliar a relacdo entre as medidas obtidas através
do Teste do washout de nitrogénio e outros parametros de funcdo pulmonar com o
consumo de oxigénio no Teste do exercicio cardiopulmonar, grau de falta de ar e
qualidade de vida em pacientes com DPOC, e justifica-se pois a avaliacdo dos pacientes
com DPOC em busca de novas perspectivas para abordagem terapéutica pode agregar
valor ao diagnostico precoce em relacdo tanto ao declinio da funcdo pulmonar como a
reabilitacéo.

Sua participacdo no estudo serd submeter-se a alguns testes/exames para avaliar
varios aspectos do seu estado de saude. Serd avaliada sua funcdo pulmonar nos
exames/testes denominados espirometria, pletismografia de corpo inteiro, capacidade de
difusdo do monodxido de carbono e teste do washout de nitrogénio. Sera avaliada sua
capacidade funcional para o exercicio durante o teste de exercicio cardiopulmonar. O
(@) sr (a) respondera 2 questionarios para avaliar sua qualidade de vida e preenchera
uma simples escala sobre falta de ar. Durante todos os testes/exames, havera um médico
elou fisioterapeuta, além do pesquisador responsavel, garantindo a supervisdo de todos
0s procedimentos.

Através dos resultados dessa pesquisa, 0 (a) senhor (a) tera alguns beneficios
como: informac6es sobre seu estado de satde relacionado a sua funcdo pulmonar, sua
capacidade funcional para o exercicio e sua qualidade de vida. Esses dados serdo
divulgados em meio cientifico.

Poderédo ocorrer desconfortos e riscos decorrentes do estudo, entre eles: tonteira,
desmaio, palpitagéo, elevacdo ou diminuigcdo da presséo arterial e falta de ar nos testes
de funcdo pulmonar ou durante o teste de exercicio cardiopulmonar que podera ainda
ocasionar dor muscular, arritmias cardiacas e queda da prejuizo no transporte de
oxigénio no seu sangue. No caso especifico do teste de exercicio cardiopulmonar,
haverd sempre a presenca de um médico para acompanhar 0 seu exame.

Sua privacidade sera respeitada, ou seja, seu nome ou qualquer outro dado ou
elemento que possam de qualquer forma lhe identificar, serdo mantidos em sigilo. Sera
garantido o anonimato e sua privacidade. Caso haja interesse, 0 senhor (a) tera acesso
aos resultados do estudo. Caso queira, 0 senhor (a) podera se recusar a participar do
estudo, ou retirar seu consentimento a qualquer momento, sem precisar justificar-se, ndo
sofrendo qualquer prejuizo a assisténcia que recebe.

Este estudo ndo deve lhe gerar despesas pessoais, nem compensacéo financeira
relacionada a sua participacdo. No entanto, caso tenha qualquer despesa decorrente da
participacdo na pesquisa, havera ressarcimento mediante deposito em conta corrente ou
cheque ou dinheiro. Em caso de dano pessoal diretamente causado pelos procedimentos
propostos neste estudo, terd direito a tratamento medico, bem como as indenizacfes
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legalmente estabelecidas. De igual maneira, caso ocorra algum dano decorrente da sua
participacdo no estudo, vocé serd devidamente indenizado, conforme determina a lei.

Em qualquer etapa do estudo, vocé podera ter acesso ao pesquisador responsavel
Claudio Alessandro Lacerda de Deus, que podera ser encontrado nos telefones (21)
97228-8686 ou (21) 2622-5625. Se tiver alguma observacdo ou divida sobre a conduta
da pesquisa, podera entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP): Praca
das Nacoes, n° 34 - Bonsucesso, Rio de Janeiro — RJ, Tel.: (21) 3882-9702, e-mail:
comitedeeticaunisuam@unisuam.edu.br. E assegurada a assisténcia durante toda
pesquisa, bem como a garantia do seu livre acesso a todas as informaches e
esclarecimentos adicionais sobre o estudo e suas consequéncias.

Se este termo for suficientemente claro para Ihe passar todas as informacoes
sobre o0 estudo e se o senhor (a) compreender os propdsitos do mesmo, 0s
procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de
confidencialidade e de esclarecimentos permanentes, o (a) Sr. (a) podera declarar seu
livre consentimento em participar, demonstrando estar ciente das propostas do estudo.

Rio de Janeiro, de de

Nome e assinatura do paciente ou seu responsavel legal

Nome e assinatura do responsavel por obter o consentimento

Testemunha Testemunha


mailto:comitedeeticaunisuam@unisuam.edu.br

15.2. FICHA DE AVALIACAO CLINICO-FUNCIONAL

Data. [/ [ Registro:
Nome:

Endereco:

Telefones:

Estado civil: Profisséo:
Idade: Sexo:
Raca: Peso:
Altura: IMC:

Classificacdo GOLD:

Fumante atual: SIM () NAO ( ) Se sim, quantos cigarros por dia?

Ex-fumante? Ha quanto tempo?

HDA:

HPP:

Medicacdes em uso:

FC: PA:

SpO,:

90
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16. ANEXOS

16.1. TESTE DE AVALIACAO DO PACIENTE COM DPOC (CAT)

O seu nome: Data de hoje:

COPDA 1ent Test

Como esta a sua DPOC (Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica)?
Faca o Teste de Avaliacao da DPOC (COPD Assessment Test™-CAT)

Esse questionario ird ajuda-o e ao seu profissional da saide a medir o impacto que a DPOC (Doenga Pulmonar
Obstrutiva Cronica) causa no seu bem estar e o no seu dia a dia.As suas respostas e a pontuacao do teste podem
ser utilizadas por vocé e pelo seu profissional da saude para ajudar a melhorar o controle da sua DPOC e a obter
o maximo beneficio do tratamento.

Para cada um dos itens a seguir, assinale com um (X) o quadrado que melhor o descrever presentemente.
Certifique-se de selecionar apenas uma resposta para cada pergunta.

Por exemplo: Estou muito feliz O @OOOO Estou muito triste

PONTUACAO
@ N ()
Nunca tenho tosse OOOQOO Tenho tosse o tempo todo
\_ ) J
~
( N\ ( )
Né&o tenho nenhum catarro OOOQQQ O meu peito esta cheio de
(secregao) no peito catarro (secrecao)
\_ J \\ J
N
( N\ [ N\
Nao sinto nenhuma OOOOOO Sinto uma grande pressao
pressao no peito no peito
\ J/ \ J
g
Vs
i Nao sinto falta de ar Sinto bastante falta de ar ) )
quando subo luma ladeira QOOQQO quando subo uma ladeira ou
ou um andar de escada um andar de escada
Y )
N
o N\ [ \
Nac.’ e ne"ht.'ma Sinto-me muito limitado nas
limitagao nas minhas b ividad
ey minhas atividades em casa
\ J \ J
N
= X @ E)
Sinto-me confiante para Nao me sinto nada confiante
sair de casa, apesar da QQOQOQ para sair de casa, por causa
minha doenca pulmonar da minha doenga pulmonar
G gl P )
.
~
( Nao durmo profundamente ( )
Durmo profundamente QQOOOO devido a minha doenca
ulmonar
\ P J \ J
.
( N\ [ N\
Tenho muita energia Néao tenho nenhuma energia
(disposi¢ao) QOOOOO (disposicao)
& / \\ J
~
- ( )
PONTUACAO
O teste de Avaliagao da DPOC (COPD Assessment Test) e o logotipo CAT é uma marca comercial de
grupo de empresas GlaxoSmithKline. TOTAL

©2009 GlaxoSmithKline. Todos os direitos reservados. ;}
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16.2. QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FISICA (IPAQ -
versao 6)

QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FISICA IPAQ
(INTERNATIONAL PHYSICAL ACTIVITY QUESTIONNAIRE - IPAQ).
Nome: Data: /[
Idade:  Sexo: F () M () Vocé trabalha de forma remunerada: () Sim () N&o.
Quantos anos completos vocé estudou:
De forma geral sua salude esta:

() Excelente () Muito boa () Boa () Regular ()Ruim

NOs estamos interessados em saber que tipos de atividade fisica as pessoas fazem como
parte do seu dia a dia. Este projeto faz parte de um grande estudo que esta sendo feito
em diferentes paises ao redor do mundo. Suas respostas nos ajudaréo a entender que tdo
ativos no6s somos em relacdo a pessoas de outros paises. As perguntas estao relacionadas
ao tempo que vocé gasta fazendo atividade fisica em uma semana Gltima semana. As
perguntas incluem as atividades que vocé faz no trabalho, para ir de um lugar a outro,
por lazer, por esporte, por exercicio ou como parte das suas atividades em casa ou no
jardim. Suas respostas sdo MUITO importantes. Por favor, responda cada questdo
mesmo que considere que ndo seja ativo. Obrigado pela sua participacao!

Para responder as questdes lembre que:

[1 Atividades fisicas VIGOROSAS sdo aquelas que precisam de um grande esforco
fisico e que fazem respirar MUITO mais forte que o normal

[1 Atividades fisicas MODERADAS sdo aquelas que precisam de algum esforgo fisico
e que fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal

SECAO 1- ATIVIDADE FISICA NO TRABALHO

Esta secdo inclui as atividades que vocé faz no seu servigo, que incluem trabalho
remunerado ou voluntario, as atividades na escola ou faculdade e outro tipo de trabalho
ndo remunerado fora da sua casa. NAQ incluir trabalho ndo remunerado que vocé faz na
sua casa como tarefas domésticas, cuidar do jardim e da casa ou tomar conta da sua
familia. Estas serdo incluidas na se¢éo 3.

la. Atualmente vocé trabalha ou faz trabalho voluntario fora de sua casa?

() Sim () N&o — Caso voceé responda ndo Va para se¢do 2: Transporte

As proximas questdes sdo em relacdo a toda a atividade fisica que vocé fez na ultima
semana como parte do seu trabalho remunerado ou ndo remunerado. NAO inclua o
transporte para o trabalho. Pense unicamente nas atividades que vocé faz por pelo
menos 10 minutos continuos:

1b. Em quantos dias de uma semana normal vocé anda, durante pelo menos 10
minutos continuos, como parte do seu trabalho? Por favor, NAO inclua o andar
como forma de transporte para ir ou voltar do trabalho.

dias por SEMANA () nenhum - VVa para a se¢do 2 - Transporte.

1c. Quanto tempo no total vocé usualmente gasta POR DIA caminhando como parte
do seu trabalho ?
horas minutos
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1d. Em quantos dias de uma semana normal vocé faz atividades moderadas, por pelo
menos 10 minutos continuos, como carregar pesos leves como parte do seu trabalho?
dias por SEMANA () nenhum - V& para a questéo 1f

le. Quanto tempo no total vocé usualmente gasta POR DIA fazendo atividades
moderadas como parte do seu trabalho?
horas minutos

1f. Em quantos dias de uma semana normal vocé gasta fazendo atividades vigorosas,
por pelo menos 10 minutos continuos, como trabalho de construgdo pesada, carregar
grandes pesos, trabalhar com enxada, escavar ou subir escadas como parte do seu
trabalho:

dias por SEMANA () nenhum - V& para a questao 2a.

1g. Quanto tempo no total vocé usualmente gasta POR DIA fazendo atividades fisicas
vigorosas como parte do seu trabalho?
horas minutos

SEQAO 2 - ATIVIDADE FISICA COMO MEIO DE TRANSPORTE
Estas questdes se referem a forma tipica como vocé se desloca de um lugar para outro,
incluindo seu trabalho, escola, cinema, lojas e outros.

2a. O quanto vocé andou na ultima semana de carro, 6nibus, metr6 ou trem?
dias por SEMANA () nenhum - VVa para questao 2c

2b. Quanto tempo no total vocé usualmente gasta POR DIA andando de carro,
Onibus, metrd ou trem?

horas minutos
Agora pense somente em relacdo a caminhar ou pedalar para ir de um lugar a outro na
ultima semana.

2c. Em quantos dias da ultima semana vocé andou de bicicleta por pelo menos 10
minutos continuos para ir de um lugar para outro? (NAO inclua o pedalar por lazer ou
exercicio)

dias por SEMANA () Nenhum - V& para a questéo 2e.

2d. Nos dias que vocé pedala quanto tempo no total vocé pedala POR DIA para ir de
um lugar para outro?
horas minutos

2e. Em quantos dias da ultima semana vocé caminhou por pelo menos 10 minutos
continuos para ir de um lugar para outro? (NAO inclua as caminhadas por lazer ou
exercicio)

dias por SEMANA () Nenhum - V& para a Secéo 3.

2f. Quando vocé caminha para ir de um lugar para outro quanto tempo POR DIA vocé
gasta? (NAO
inclua as caminhadas por lazer ou exercicio)

horas minutos
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SEC}AO 3 — ATIVIDADE FISICA EM CASA: TRABALHO, TAREFAS
DOMESTICAS E CUIDAR DA FAMILIA.

Esta parte inclui as atividades fisicas que vocé fez na ultima semana na sua casa e ao
redor da sua casa, por exemplo, trabalho em casa, cuidar do jardim, cuidar do quintal,
trabalho de manutencdo da casa ou para cuidar da sua familia. Novamente pense
somente naquelas atividades fisicas que vocé faz por pelo menos 10 minutos
continuos.

3a. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades moderadas por pelo menos
10 minutos como carregar pesos leves, limpar vidros, varrer, rastelar no jardim ou
quintal.

dias por SEMANA () Nenhum - V& para questéo 3b.

3b. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quanto tempo no total vocé gasta POR
DIA fazendo essas atividades moderadas no jardim ou no quintal?
horas minutos

3c. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades moderadas por pelo menos
10 minutos como carregar pesos leves, limpar vidros, varrer ou limpar o chdo dentro da
sua casa.
dias por SEMANA () Nenhum - VVa para questdo 3d. 3d. Nos dias que vocé faz
este tipo de atividades moderadas dentro da sua casa quanto tempo no total vocé gasta
POR DIA?
horas minutos

3e. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades fisicas vigorosas no jardim
ou quintal por pelo menos 10 minutos como carpir, lavar o quintal, esfregar o chéo:
dias por SEMANA () Nenhum - V& para a secéo 4.

3f. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades vigorosas no quintal ou jardim quanto
tempo no total vocé gasta POR DIA?
horas minutos
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SECAO 4- ATIVIDADES FiSICAS DE RECREACAO, ESPORTE, EXERCICIO
E DE LAZER.

Esta secdo se refere as atividades fisicas que vocé fez na ultima semana unicamente por
recreacdo, esporte, exercicio ou lazer. Novamente pense somente nas atividades fisicas
que faz por pelo menos 10 minutos continuos. Por favor, NAO inclua atividades que
vocé ja tenha citado.

4a. Sem contar qualquer caminhada que vocé tenha citado anteriormente, em
quantos dias da
ultima semana vocé caminhou por pelo menos 10 minutos continuos no seu tempo
livre?

dias por SEMANA () Nenhum - V& para questao 4b

4b. Nos dias em gque vocé caminha no seu tempo livre, quanto tempo no total vocé
gasta POR
DIA?

horas minutos

4c. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades moderadas no seu tempo
livre
por pelo menos 10 minutos, como pedalar ou nadar a velocidade regular, jogar bola,
volei ,
basquete, ténis :

dias por SEMANA () Nenhum - V& para questéo 4d.

4d. Nos dias em gue vocé faz estas atividades moderadas no seu tempo livre quanto
tempo no
total vocé gasta POR DIA?

horas minutos

4e. Em quantos dias da ultima semana vocé fez atividades vigorosas no seu tempo
livre por pelo menos 10 minutos, como correr, fazer aerébicos, nadar rapido, pedalar
rapido ou fazer jogging:

dias por SEMANA () Nenhum - V4 para se¢éo 5.

4f. Nos dias em que vocé faz estas atividades vigorosas no seu tempo livre quanto
tempo no total vocé gasta POR DIA?
horas minutos



96

SEC}AO 5 - TEMPO GASTO SENTADO

Estas Ultimas questdes sdo sobre o tempo que vocé permanece sentado todo dia, no
trabalho, na escola ou faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto inclui o tempo
sentado estudando, sentado enquanto descansa, fazendo licdo de casa visitando um
amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. N&o inclua o tempo gasto sentando
durante o transporte em dnibus, trem, metrd ou carro.

5a. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante um dia de semana?
horas minutos

5b. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante em um dia de final de semana?
horas minutos
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16.3. ESCALA DE DISPNEIA DA MEDICAL RESEARCH COUNCIL - MRC
(VERSAO EM PORTUGUES)

1. S6 sofre de falta de ar durante exercicios intensos.
2. Sofre de falta de ar quando andando apressadamente ou subindo uma rampa leve.

3. Anda mais devagar do que pessoas da mesma idade por causa de falta de ar ou tem

que parar para respirar mesmo quando andando devagar.
4. Para para respirar depois de andar menos de 100 metros ou apds alguns minutos.

5. Sente tanta falta de ar que nédo sai mais de casa, ou quando esta se vestindo.
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16.4. Versao Brasileira do Questionario de Qualidade de Vida - SF-36

1- Em geral vocé diria que sua salude é:

Excelente

Muito Boa

Boa

Ruim

Muito Ruim

1

2

3

4

5

2- Comparada ha um ano atras, como voceé se classificaria sua idade em geral, agora?

Muito Melhor

Um Pouco Melhor

Quase a Mesma

Um Pouco Pior

Muito Pior

1

2

3

4

5

3- Os seguintes itens sdo sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante um
dia comum. Devido a sua saude, vocé teria dificuldade para fazer estas atividades?

Neste caso, quand

0?

Atividades

Sim, dificulta
muito

Sim, dificulta
um pouco

Nao, ndo
dificulta de
modo algum

a) Atividades Rigorosas, que exigem
muito esforco, tais como correr,
levantar objetos pesados, participar em
esportes arduos.

b) Atividades moderadas, tais como
mover uma mesa, passar aspirador de
po, jogar bola, varrer a casa.

|

N

w

c¢) Levantar ou carregar mantimentos.

d) Subir varios lances de escada

e) Subir um lance de escada

) Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se

g) Andar mais de 1 quilébmetro

h) Andar vérios quarteirdes

1) Andar um quarteirdo

j) Tomar banho ou vestir-se

RlRRr|Rr(Rkr|Rr|Rk|-

NINININ[ININININ

Wwlwlw(w|w|jw|w

4- Durante as Ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com seu
trabalho ou com alguma atividade regular, como consequéncia de sua saude fisica?

Sim N&o
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao seu 1 2
trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
c) Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou a outras atividades. 1 2
d) Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades (p. 1 2
ex. necessitou de um esforgo extra).
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5- Durante as ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com seu
trabalho ou outra atividade regular didria, como consequéncia de algum problema
emocional (como se sentir deprimido ou ansioso)?

Sim Né&o
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao seu 1 2
trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
¢) Nao realizou ou fez qualquer das atividades com tanto cuidado 1 2

como geralmente faz.

6- Durante as Ultimas 4 semanas, de que maneira sua saude fisica ou problemas
emocionais interferiram nas suas atividades sociais normais, em relacdo a familia,

amigos ou em grupo?

De forma nenhuma Ligeiramente | Moderadamente | Bastante | Extremamente
1 2 3 4 5
7- Quanta dor no corpo vocé teve durante as ultimas 4 semanas?
Nenhuma | Muito leve Leve Moderada Grave Muito grave
1 2 3 4 5 6

8- Durante as ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com seu trabalho normal
(incluindo o trabalho dentro de casa)?

De maneira alguma

Um pouco

Moderadamente

Bastante

Extremamente

1

2

4

5

9- Estas questdes sdo sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com vocé
durante as Ultimas 4 semanas. Para cada questdo, por favor dé uma resposta que mais se

aproxime de maneira como vocé se sente, em relagdo as ultimas 4 semanas.

A maior | Umaboa | Alguma Uma
Todo pequena
parte do | parte do | parte do Nunca
Tempo parte do
tempo tempo tempo
tempo
a) Quanto tempo vocé
tem se sentindo cheio de
i 1 3 4
vigor, de vontade, de
forga?
b) Quanto tempo vocé
tem se sentido uma 1 3 4
pessoa muito nervosa?
¢) Quanto tempo vocé
tem se sentido téo 1 3 4
deprimido que nada pode
anima-lo?
d) Quanto tempo vocé
i 1 3 4
tem se sentido calmo ou
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tranquilo?

e) Quanto tempo vocé
tem se sentido com
muita energia?

f) Quanto tempo vocé
tem se sentido
desanimado ou abatido?

g) Quanto tempo vocé
tem se sentido esgotado?

h) Quanto tempo vocé
tem se sentido uma
pessoa feliz?

i) Quanto tempo vocé
tem se sentido cansado?

10- Durante as Gltimas 4 semanas, quanto de seu tempo a sua saude fisica ou problemas
emocionais interferiram com as suas atividades sociais (como visitar amigos, parentes,

etc.)?

Todo

Tempo |tempo

A maior parte do

tempo

Alguma parte do

Uma

pequena
parte do tempo

Nenhuma
do tempo

parte

1 2

3

4

5

11- O quanto verdadeiro ou falso é cada uma das afirmacGes para vocé?

Definitivamente
verdadeiro

A maioria
das vezes
verdadeiro

Nao sei

A maioria
das vezes
falso

Definitiva-
mente falso

a) Eu costumo obedecer
um pouco mais
facilmente que as outras
pessoas

b) Eu sou tdo saudavel
quanto qualquer pessoa
que eu conhego

¢) Eu acho que a minha
salide vai piorar

d) Minha saude ¢
excelente
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16.5. QUE}STIONARIO DO HOSPITAL ST. GEORGE NA DOENCA
RESPIRATORIA - ST. GEORGE’S RESPIRATORY QUESTIONNAIRE
(SGRQ)

|Questionério do Hospital Saint George de qualidade de vida (SGRQ) |

Este questionario foi desenvolvido para nos ajudar a saber mais sobre os problemas
que sua respiracao tem lhe causado e a maneira como isto afeta sua vida. Usamos o
questionario para saber que aspectos de sua enfermidade que Ihes causam mais
problemas.

Por favor, leia cuidadosamente as instru¢des e pergunte o que ndo entender.
PARTE 1

Estas perguntas exploram quais problemas respiratorios vocé teve durante os ultimos
3 meses.

Marque com um X somente uma resposta em Quase Vérios  Poucos SO6em Nunca
cada pergunta. todos dias dias caso de
osdiasda da no més infeccbes
semana semana respiratori
as
1. Durante os tltimos 3 meses, tem tossido: [ (4) HEE)) (2 0(2) 1 (0)
2. Durante os ultimos 3 meses, houve O O O O O
expectoragéo:
3. Durante os ultimos 3 meses, teve falta de [ O O O O
ar:
4. Durante os ultimos 3 meses, teve crises [ O O O O

de sibilos (chiados) no peito:

5. Durante os Ultimos 3 meses, quantas
vezes teve problemas respiratérios que foram Maisde 3 3vezes 2vezes 1vez Nenhu
graves ou muito desagradaveis? vezes ma vez
0(4) Oo@E oO@ 0w 01 (0)
6. Quanto tempo durou a pior das suas
crises respiratorias? (Passe a pergunta 7casoi Uma 3diasou 1ou2  Menos de
ndo tenha havido nenhuma crise grave) semana ou mais dias um dia
mais () @) O (0)
0@
7. Durante os ultimos 3 meses, em uma
semana normal, quantos dias tem passado bem  Nenhum lou?2 3o0u4  Quase Todos
(com pouco problema respiratorio)? dia bem dias bem dias todos os  os dias
(4) 1 (3) bem dias estive
(2 estive bem
bem 1 (0)
(1)
8. Se seu peito chia, é pior pela manha
quando se levanta? Nao Sim

0 (0) O (1)
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PARTE 2
Secédo 1 Como descreveria sua E meu Causa Causa No me causa
enfermidade respiratoria? problema muitos poucos problema
Marque com um X somente  mais problemas problemas nenhum
uma resposta importante [ (2) (1) 1 (0)
0 (3)
Se alguma vez houve um Meu Meu problema  Meu problema
trabalho remunerado, problema respiratério respiratdrio ndo afeta
marque com um X uma das  respiratorio  interfere (ou (ou ndo afetou) meu
seguintes opgoes: me obrigou a interferiu) no trabalho
deixar de meu trabalho ou
trabalhar por me fez trocar de
completo emprego 1 (0)
() 0 (1)
Secdo 2 Estas perguntas se relacionam com as atividades que atualmente Ihe causam falta de
ar. Para cada opg¢ao marque com um x verdadeiro ou falso, segundo seu caso.
Verdadeiro Falso
Sentar-se quieto/a ou encostar-se quieto/a nacama [ (1) 1 (0)
Durante higiene pessoal ou vestir-se O O
Caminhar pela casa O O
Caminhar fora da casa, em um terreno plano O O
Subir um lance de escadas O O
Subir por uma rampa O O
Fazer exercicio ou praticar algum esporte O O
Secédo 3 Estas perguntas também tém a ver com sua tosse e a falta de ar que atualmente sofre.
Para cada op¢do marque com um X verdadeiro o falso, segundo seu caso.
Verdadeiro Falso
Doi ao tossir O (1) 1 (0)
Canso ao tossir O l
Falta o ar ao falar O O
Falta o ar ao me agachar O O
Minha tosse ou minha respiragdo me incomodam O O
quando durmo
Canso facilmente O O
Secdo 4 Estas perguntas se relacionam com outros efeitos que seu problema respiratorio pode

estar Ihe causando atualmente. Para cada opcdo marque com um X verdadeiro ou
falso, segundo seja o caso:
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Verdadeiro Falso
Tenho vergonha de tossir ou da minha respiracdo [ (1) 1 (0)
quando estou com outras pessoas
Meu problema respiratério € um incomodo para [ O

minha familia, amigos ou vizinhos

Assusto ou sinto panico quando ndo posso respirar L[l O
Sinto que ndo posso controlar meu problema O O
respiratorio
N&o creio que meus problemas respiratérios vao [ O
melhorar
Por causa de meu problema respiratdrio, me tornei [J O
uma pessoa fragil ou invalida.
Fazer exercicios € arriscado pra mim O O
Tudo o que fago me custa muito trabalho O O
Secédo 5 Estas perguntas se referem a sua medicagdo. Se vocé nao toma nenhuma , passe

diretamente a Secéo 6.
Para cada opgdo marque com um X verdadeiro o falso, segundo seu caso

Verdadeiro Falso

A medicacdo que tomo ndo me ajuda muito (@) d(0)
Tenho vergonha tomar meus remédios diante de [
outras pessoas

Tenho efeitos secundarios desagradaveis O O
provocados pela medicacao
A medicagédo que tomo interfere muito em minha [ O

vida
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Secdo 6 Estas sdo perguntas sobre como suas atividades podem ser afetadas por sua
respiracdo. Em cada pergunta marque com um X verdadeiro a opcao de
verdadeiro, se uma ou mais partes da pergunta se aplicam a vocé devido a seu
problema respiratorio, do contrario, marque-a como falsa.

Verdadeiro  Falso

0 (1) 01 (0)
Levo muito tempo para higiene pessoal e para me vestir

N&o posso tomar banho ou levo muito tempo para faze-lo
Caminho mais lentamente que outras pessoas ou preciso O
parar para descansar
Levo muito tempo para terminar os afazeres domésticos ou [
preciso parar para descansar
Caso queira subir um andar pelas escadas, tenho que ir O
lentamente o parar para descansar
Se me apresso ou caminho mais rapido, tenho que diminuir [l
a velocidade ou parar para descansar
Minha respiracdo, torna mais dificil subir ladeiras, escadas
carregando coisas, regar as plantas, jogar bola, dangar com [ O
meus filhos.
Minha respiracdo, torna mais dificil carregar coisas pesadas,
trabalhar no campo, caminhar rapido (8 km/h) ou jogar O O
futebol
Minha respiracdo, torna dificil fazer trabalho manual muito
pesado, correr, andar de bicicleta ou praticar esportes O O
dindmicos

O 0O 0O OOd
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Gostariamos de saber de que forma seu problema respiratério afeta sua vida
diaria.

Por favor, marque com um X a opcao de verdadeiro ou falso. (Lembre-se que deve
marcar a opgao verdadeiro somente nos casos em que sua respiragéo lhe impedir
de realizar essa atividade)

Verdadeiro Falso

N&o posso praticar esportes ou fazer exercicios

0 (1) 0 (0)
N&o posso sair para me distrair ou para me divertir O O
N&o posso sair de casa para fazer compras O O
N&o posso fazer os servigos domésticos O O
N&o posso me mover para longe da minha cama O O

A seguir ha uma lista com outras atividades que seu problema respiratdrio pode
impedi-lo de realizar. Nao é necessario que as marque, sdo somente alguns
exemplos de como a falta de ar pode afetar sua vida.

° Sair para caminhar ou passear com uma crianga no carrinho

° Fazer os servigcos domésticos ou regar o jardim

° Ter relagdes sexuais

° Ir aigreja ou a algum lugar para se divertir

° Sair quando faz mau tempo ou estar em habitacbes muito Umidas
o Visitar a familia ou os amigos, ou brincar com seus filhos

Por favor anote outras atividades importantes que seu problema respiratorio o
impede de realizar




Por ultimo, marque com um X N&o me

a opcao que melhor descreve
em que seu problema
respiratorio o afeta:

impede de
fazer nada
do que eu
gostaria de
fazer

O (0)
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Impede-me Impede-me

de fazer de fazer a
uma ou maioria das
duas coisas coisas que
que gostaria de
gostaria de fazer
fazer

0 (2)

O (1)

Impede-me
de fazer
tudo que
gostaria de
fazer

O (3)
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Ingtiuigdo Proponents: SOCIEDADE UNIFICADS DE EMSING AUGUSTO MOTTA
Patrocinador Princlpal: Financamento Prégris

DaD0s DO PARECER

Homero do Parecer: 1.460.632

Apressntagio do Projsto:
0 referigo projets sobee o Impacto da Inomogeneidade da Ventiagdo e Anormalldade de Pequenas Vias
Agreas sobre 0 Consumd de Oxigénio Durante o Exercicly em Paclenies com DPOC, mostra -58 de faci
compresnsAn pela forma ciara com se apresenta, mostrando sua relevancia @ bensficlos para os voluntanos
particlpantes da pesquisa.

Objstivo da Pesqulsa:

Avallar 3 comelagdo entre as medidas ootidas atraves do TWH2 e outros pardmetros de funigdo pulmonar,
consumo de oxigEnio no TECP, grau de dispnela e @V em paclenies com DPOC. Acredin gue 3 pesquisa &
Intzressante pols Wisa avalar a comelagdo entre a5 medidas cobidas através da espirometria, pletismograna
de corpo Intelro, DLCO e forga muscular respiratoria, sendo assim o objetivo da pesquisa apresenta-se
claro.

Avallagio dos Rlscos e Bansficios:
O fscos & beneflcios 530 mensonados tanto na projeto quanto no TCLE, de maneira clara e objeiva.
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Comentarios & Consideragies acbre a Pasquisa:
05 criteros de aualla;:ﬁ-u exposios na lista de 'l'E-fITlCBF-Eﬂ disponlollizades ao pesquisador, visam

proporcionar qualidade ap projeto. O refendo projeio atende os criiénos de verficagdo segundo 3 Resolugdo
466/12, cuja solchagdo do parecar anierior fol atendida (Inclusdo de cara de anuéncia).
Institulgdo coparticipanie).

Conslderagtes sobre o8 Termos de apresentagdo obrigatarla:
O referido TCLE, atende aos critérios de verficagdo da lista de avallagao oo measmo,

Recomandaghes:
Hdo a recomendagies.

Conclusies cu Pendénclas & Liafa de Inadequagies:

Projeto aprovado.

Conalderagdas Finals a critério do CEP:

O projeto esta aprovado.

Cabe ressaliar que o pesquisador 58 coMpromete em ansxar na Plataforma Brasl um relatario 3o final da
realzacdo da pesquisa. Pedimos a gentlieza de utlizar o modelo de relaiodo final gue s= encontra na pagina
eletranica do CEP-UMISUAM (http-fwasw unisuam. edu bringe: phgd Introduca o-comie-stica-em-pesquisa).
Alem disso, &m caso de evenio adverso, cabe 3o pesgulsador relatar, iambem alravés da Plataforma Brasll.
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0o Projeta ROJETO 653132 pdl 203418
Cutnos Carta_Anwsnsla. pdt 10032015 | Claudio Alessandro Acaibo
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Brochura 135047 | Lacerda de Dews
| Investgador
TCLE f Termos de  |TCLE.doo 22012016 | Claudie Alessandro Acalbo
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16.7. COMPROVANTE DE SUBMISSAO DO MANUSCRITO

De Physiotherapy Theory and Practice

Remetente onbehalfof+ellen.hasson+angelo.edu@manuscriptcentral.com
Para claulacerda@globo.com

Data 06/02/2017 19:57

06-Feb-2017

Dear Mr Claudio Lacerda de Deus:

A manuscript titled CONTRIBUTION OF THE NITROGEN SINGLE-BREATH
WASHOUT TEST FOR PREDICTING PERFORMANCE DURING
CARDIOPULMONARY EXERCISE TESTING IN PATIENTS WITH COPD
(UPTP-2017-0051) has been submitted by Mr Claudio Lacerda de Deus to
Physiotherapy Theory and Practice.

You are listed as a co-author for this manuscript. The online peer-review system,
Manuscript Central, has automatically created a user account for you.

The site URL and your USER ID for your account is as follows:

SITE URL: https://mc.manuscriptcentral.com/uptp

USER ID: claulacerda@globo.com
https://mc.manuscriptcentral.com/uptp?URL MASK=73f47736d24341779042c671
d8d3ccea

Please note that your password is case-sensitive.

When logged into the site you will be able to check the status of papers you have
authored/co-authored. Please do log in

to https://mc.manuscriptcentral.com/uptp to update your account information,
and to change your password to one of your choice.

Thank you for your participation.

Sincerely,
Physiotherapy Theory and Practice Editorial Office
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