Global Initiative for Chronic
Obstructive
Lung

Disease

Copyright © 2006 MCR VISION, Inc.
All Rights Reserved



INICIATIVA GLOBAL PARA A

DOENCA PULMONAR OBSTRUTIVA CRONICA

2006 — INICIATIVA GLOBAL PARA A DOENCA PULMONAR OBSTRUTIVA CRONICA



ESTRATEGIA GLOBAL PARA O DIAGNQSTICO, CONDUCAO E PREVENCAO DA
DOENCA PULMONAR OBSTRUTIVA CRONICA (2006 )

COMITE EXECUTIVO DO GOLD

A. Sonia Buist, MD, Chair
Oregon Health & Science University
Portland, Oregon, USA

Antonio Anzueto, MD

(Representing the American Thoracic Society)
University of Texas Health Science Center
San Antonio, Texas, USA

Peter Calverley, MD
University Hospital Aintree
Liverpool, UK

Teresita S. deGuia, MD

Philippine Heart Center

Quezon City, Philippines

Yoshinosuke Fukuchi, MD

(Representing the Asian Pacific Society for
Respirology)

Tokyo, Japan

Christine Jenkins, MD
Woolcock Institute of Medical Research
Sydney, NSW, Australia

Nikolai Khaltaev, MD
(Representing the World Health Organization)
Geneva, Switzerland

Mara Victorina L6pez, MD
(Representing the Latin American Thoracic
Society) Montevideo, Uruguay

James Kiley, PhD

(Representing the National Heart, Lung, and
Blood Institute, National Institutes of Health,
Department of Health and Human Services)
Bethesda, Maryland, USA

Ali Kocabas, MD

Cukurova University School of Medicine
Balcali, Adana, Turkey

Ewa Nizankowska-Mogilnicka, MD
University School of Medicine
Krakow, Poland

Yoshinosuke Fukuchi, MD
President Asian Pacific  Society for
Respirology Tokyo, Japan

Klaus F. Rabe, MD, PhD
Leiden University Medical Center
Leiden, The Netherlands

Paul Jones, MD (Effective June 2006)

St. George's Hospital Medical School
London, UK

Roberto Rodriguez Roisin, MD
Hospital Clinic
Barcelona, Spain

Thys van der Molen, MD
University of Groningen
Groningen, The Netherlands

Chris van Weel, MD

(Representing the World Organization of Family
Doctors (WONCA))University of Nijmegen, The
Netherlands

COMITE CIENTIFICO DO GOLD

Klaus F. Rabe, MD, PhD, Chair
Leiden University Medical Center
Leiden, The Netherlands

A. G. Agusti, MD (Effective June 2006)
Hospital Universitari Son Dureta
Palma de Mallorca, Spain

Antonio Anzueto, MD
University of Texas Health Science Center San
Antonio, Texas, USA

Peter J. Barnes, MD
National Heart and Lung Institute
London, UK

A. Sonia Buist, MD
Oregon Health & Science University
Portland, Oregon, USA

Peter Calverley, MD
University Hospital Aintree
Liverpool, UK

Marc Decramer, MD (Effective June 2006)
University Hospital
Leuven, Belgium

REVISORES

Bart Celli, MD
Caritas St. Elizabeth's Medical Center
Brighton, Massachusetts, USA

Roberto Rodriguez Roisin, MD
Hospital Clinic Barcelona, Spain



Jorgen Vestbo, MD (Effective June 2006)
Hvidovre University Hospital
Hvidovre, Denmark

Jan Zielinski, MD Institute of TB and Lung
Diseases Warsaw, Poland

CONTRIBUIQOES EM CAPITULOS
Leonardo Fabbri, MD

University of Modena & Reggio Emilia
Modena, Italy

James C. Hogg, MD
St. Paul’'s Hospital
Vancouver, British Columbia, Canada

Christine Jenkins, MD
Woolcock Institute of
Sydney, NSW, Australia

Medical Research

Sean Sullivan, MD
University of Washington
Seattle, Washington, USA

Dennis Niewoehner, MD
University of Minnesota
Minneapolis, Minnesota, USA

Jim Reid, MD
Dunedin School of Medicine
University of Otago Dunedin, New Zealand

Ewa Nizankowska — Mogilnicka, MD
University School of Medicine Krakow, Poland

Thys van der Molen, MD
University of Groningen
Groningen, The Netherlands

Chris van Weel, MD University of Nijmegen
Nijmegen, The Netherlands

H.A.M. Kerstjens, MD, PhD
University Medical Center Groningen
Groningen, The Netherlands

Peter Lange, MD Hvidovre Hospital
Hvidovre, Denmark

Carlos M. Luna, MD
President, ALAT Buenos Aires, Argentina

M.W. Elliott, MD
St. James's University Hospital
West Yorkshire, UK

Sanjay Sethi, MD
VA Medical Research
Buffalo, New York, USA

Peter Sterk, MD
Leiden University Medical Center
Leiden, The Netherlands

LIDERES NACIONAIS QUE
SUBMETERAM COMENTARIOS

Lorenzo Corbetta, MD
Universita di Firenze
Firenze, Italy

Maia Gotua, MD, PhD
Center of Allergy & Immunology
Thilisi, Georgia

Gérard Huchon, MD
University of Paris
Paris, France

Prof. E.M. Irusen

South Africa Thoracic Society
University of Stellenbosch
Cape Town, South Africa

Yousser Mohammad, MD
Tishreen University School of Medicine
Lattakia, Syria

Jaromir Musil, PhD

Stanislav Kos, MD, PhD

F. Salajka, PhD

Vladimir Vondra, MD, PhD

Czech Association Against COPD
Prague, Czech Republic

Julio A. Oliveira, MD
Fernando Lundgren, MD
José R. Jardim, MD
Brazil

Vesna Petrovic, MD

JUDAH Association for Asthma and COPD

Serbia



PREFACIO

A Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica (DPOC) continua sendo um problema de
saude publica de grande importancia. Nos Estados Unidos, ela é a quarta principal
causa de morbilidade e mortalidade e com projecéo de estar em quinto lugar em 2020
entre as doengas de maior impacto mundialmente, de acordo com um estudo
publicado pelo Banco Mundial / Organizagdo Mundial de Saude. Ainda assim, a DPOC
permanece relativamente desconhecida ou ignorada pelo publico assim como pelas
autoridades de saude publica dos governos.

Em 1998, visando atrair mais atencdo para a DPOC, o seu tratamento e sua
prevencdo, um grupo dedicado de cientistas incentivou o US National Heart, Lung, and
Blood Institute e a Organizacdo Mundial da Salde a formarem a Iniciativa Global para
Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung
Disease - GOLD). Dentre os objetivos principais da GOLD estd o de ampliar o
conhecimento da DPOC e auxiliar as milhdes de pessoas que sofrem com essa
doencga e com a morte prematura decorrente da doencga ou de suas complicagdes.

O primeiro passo no programa dO GOLD foi preparar um relatério de consenso,
Global Strategy for the Diagnosis, Management, and Prevention of DPOC (Estratégia
Global para o Diagnéstico, Tratamento e Prevengédo da DPOC) publicado em 2001. O
documento foi escrito por um Painel de Experts comandado pelo Professor Romain
Pawels da Bélgica e incluia um distinguido grupo de profissionais da salde das areas
da medicina respiratéria, epidemiologia, soOcio-econbmica, saude publica e da
educacdo da saude. O Painel de Experts reviu os Documentos de Diretrizes sobre
DPOC existetentes e as novas informacdes sobre 0os mecanismos patogénicos da
DPOC, colocando todo este material junto em um documento de consenso. O
documento atual, recentemente revisado, segue o mesmo formato do relatério de
consenso original, mas foi atualizado para refletir as muitas publicacdes sobre DPOC
que surgiram desde 2001.

Dede que o documento original foi publicado em 2001, uma rede de especialistas
internacionais conhecidos como Lideres Nacionais GOLD foi formada para
implementar
as recomendacdes do relatorio. Muito desses experts iniciaram investigacées sobres
as causas e prevaléncia da DPOC em seus paises, e desenvolveram novas
abordagens para a disseminacdo e implementacéo das guias de tratamento da DPOC.
Apreciamos muito o enorme trabalho que os Lideres Nacionais GOLD tém feito a favor
dos seus pacientes com DPOC.

Apesar das realizagbes dos cinco anos desde que o relatério GOLD foi
originalmente publicado, um consideravel trabalho adicional ainda nos aguarda se
formos controlar esse importante problema de salde publica. A Iniciativa GOLD
continuard a trazer a DPOC para a aten¢do das autoridades de saude publica, dos
governos, dos profissionais da area de saude e do publico em geral, mas um esforco
sério de todos os envolvidos com a area de saude serd necessario.

Eu gostaria de reconhcer o trabalho dos membros do Comité Cientifico do
GOLD que preparou este relatorio revisado.Estamos ansiosos em continuar nosso
trabalho com organizac8es interessadas e os Lideres Nacionais GOLD para alcancar
0s objetivos dessa iniciativa.

Somos muito agradecidos pelas doacBes educacionais irrestritas da Altana,
AstraZeneca, Boehringer Ingelheim, Chiesi, GlaxoSmithKline, Mitsubishi Pharma
Corporation, Novartis e Pfizer, que tornaram possivel o desenvolvimento desse
relatorio.

A. Sonia Buist, MD
Portland, Oregon, Estados Unidos
Presidente, GOLD Comité Executivo
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ESTRATEGIA GLOBAL PARA O DIAGNOSTICO,
TRATAMENTO, E PREVENCAO DA DPOC.

INTRODUCAO

A Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica (DPOC) eh um problema importante de
saude publica no mundo. Muitas pessoas sofrem dessa doenca durante anos e
morrem prematuramente decorrentes da prépria doenca ou de suas complicacdes.
DPOC se classifica como a quarta principal causa de mortalidade no mundo’, e
estima-se que havera aumento em relacdo a sua prevaléncia e mortalidade nas
proximas décadas?.

O objetivo da Iniciativa Global para Doenca Pulmonar Obstrutiva Crbnica
(Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease - GOLD) é o de ampliar o
conhecimento da DPOC e diminuir assim a morbidade e mortalidade decorrentes da
doenca. A GOLD tem como objetivo aperfeicoar a prevencdo e tratamento da DPOC
através de um esforco sério mundial de pessoas envolvidas em todos os setores dos
cuidados a saude e politica de saude publica, como também visa estimular um amplo
nivel de interesse na pesquisa nessa doenca altamente prevalente. Uma atitude
negativista em relacdo a DPOC continua entre algumas pessoas que atendem a area
de saude, devido ao sucesso relativamente limitado de prevencdo primaria e
secundaria (i.e. prevencao dos fatores que causam DPOC ou seu progresso), devido
também a nocédo predominante que a DPOC é consideravelmente uma doenga auto-
imposta e a decepcdo com as opc¢des de tratamentos existentes. Outro objetivo
importante da Iniciativa GOLD é de atuar no combate dessa atitude negativista por
meio da divulgacdo de informagGes sobre os tratamentos acessiveis (tanto
farmacoldgicos como néao-farmacolégicos), e de trabalhar com uma rede de
especialistas — os Lideres Nacionais GOLD — para implementacdo de programas de
tratamento de DPOC eficientes e desenvolvidos conforme as praticas de saude locais.

Tabagismo continua sendo uma das principais causas da DPOC, assim como
de muitas outras doencas. Uma diminuicdo mundial do tabagismo resultaria em
beneficios significantes para a satde e diminuicdo da taxa de prevaléncia da DPOC e
outras doengas relacionadas ao tabagismo. Ha uma necessidade urgente de melhores
estratégias para diminuir o consumo de cigarros. Entretanto, tabagismo né&o é a Unica
causa da DPOC, e talvez nem seja a principal causa em algumas partes do mundo.
Além disso, nem todos os fumantes desenvolvem DPOC clinicamente significante, o
que sugere que fatores adicionais estdo envolvidos na determinacdo da
susceptibilidade do individuo. Por isso, pesquisas sobre fatores de risco para a DPOC,
maneiras de reduzir exposicfes a esses riscos e 0s mecanismos moleculares e
celulares envolvidos na patogénese continuam sendo &reas importantes de pesquisas
para desenvolver tratamentos mais eficientes que retardem ou interrompam o curso da
doenca.

Uma estratégia para ajudar a alcancar os objetivos da Iniciativa GOLD é
fornecer aos profissionais da area de salde, as autoridades da area de salde e ao
publico em geral informacfes atualizadas sobre DPOC e recomendac8es especificas
sobre esquemas de tratamento e prevencdo mais apropriados. O relatério GOLD,
Global Strategy for the Diagnosis, Management, and Prevention of DPOC (Estratégia
Global para o Diagnoéstico, Tratamento e Prevencdo da DPOC), é baseado em
conceitos atuais e bem validados da patogénese da DPOC e evidéncias disponiveis
do tratamento e esquemas de prevencdo mais apropriados. O relatorio, desenvolvido
por individuos peritos na pesquisa da DPOC e na assisténcia aos pacientes e revisto
por varios peritos adicionais, fornece informacfes atualizadas sobre a DPOC para os



especialistas pulmonares e outros médicos interessados. O documento serve de
recurso para a producdo de varios outros modos de comunicacdo para outros
publicos, incluindo um Resumo Executivo, um Guia de Bolso para Profissionais de
Salide e um Guia para Pacientes?.

O relatério GOLD ndo tem a intencao de ser um livro de texto completo sobre a
DPOC, mas, ao invés disso, um resumo da situacao atual na area. Cada capitulo se
inicia com Pontos Fundamentais que sumarizam o conhecimento atual. Os capitulos
de Impacto da DPOC e de Fatores de Risco demonstram a importancia mundial da
DPOC e dos vérios fatores causais envolvidos. O capitulo de Patologia, Patogénese e
Fisiopatologia documenta o conhecimento atual, levanta 0s questionamentos
importantes e discorre sobre os mecanismos que levam ao desenvolvimento da
DPOC, além de discutir as anormalidades estruturais e funcionais do pulméo que séo
caracteristicas da doenca.

Uma importante parte do relatério GOLD é dedicada ao Tratamento Clinico da
DPOC e apresenta um plano de tratamento com quatro componentes: (1) Avaliar e
Monitorar a Doenca; (2) Reducdo dos Fatores de Risco; (3) Conduta na DPOC
Estavel; (4) Conduta nas Exacerbacdes.

Recomendacfes de tratamento sdo apresentadas de acordo com a gravidade
da doenca, usando uma classificagcdo simples de gravidade para facilitar a
implementacdo pratica das op¢des de tratamentos accessiveis. Onde for apropriada,
informacdes sobre educacdo em salde para pacientes sdo incluidas. Um novo
capitulo no final do documento ir4 auxiliar os leitores em Traduzindo as Diretrizes
Recomendadas para Contexto de Servicos Basicos de Saude.

Um segmento grande da popula¢cdo mundial vive em &reas com instituicbes de
saude inadequadas e recursos financeiros escassos, e 0s guias internacionais fixos e
protocolos cientificos rigidos nao funcionardo em muitos locais. Por isso, as
recomendacdes encontradas nesse relatorio devem ser adaptadas para amoldar-se a
préticas locais e disponibilidade de recursos de assisténcia médica. A medida que os
individuos participantes no programa GOLD expandam seu trabalho, todo esfor¢co sera
feito para interagir com o paciente e grupos de médicos a nivel nacional, municipal e
local, e com grupos de cuidados multiprofissional de saulde, para continuamente
examinar abordagens inovadoras que irdo assegurar o melhor cuidado possivel aos
pacientes com DPOC, e iniciacdo de programas para deteccdo precoce e prevencao
dessa doenca. GOLD é uma organizagdo parceira em um programa lancado em
Marco de 2006 pela Organizacdo Mundial de Saude, com a Global Alliance Against
Chronic Respiratory Diseases — GARD (Alianca Mundial Contra Doencas Respiratérias
Cronicas). Através do trabalho das comissGes da GOLD, e em parceria com as
iniciativas GARD, avancos no sentido de melhorar os cuidados para todos os
pacientes com DPOC serdo essenciais na préxima década.

METODOLOGIA

A. Preparacdo de AtualizacBes Anuais: Imediatamente apdés a publicagdo do
primeiro relatério GOLD em 2001, a Comissdo Executiva GOLD indicou uma
Comissdo de Ciéncia, encarregada de manter os documentos da Iniciativa GOLD
atualizados, revisando as pesquisas publicadas, avaliando o impacto dessas
pesquisas nos tratamentos recomendados nos documentos da Iniciativa GOLD, e
publicando atualizacbes anuais desses documentos na website da Iniciativa GOLD. A
primeira atualizacdo dos documentos GOLD foi publicada em Julho de 2003, baseado
em publicacdes de Janeiro de 2001 até Dezembro de 2002. Uma segunda atualizacdo
apareceu em Julho de 2004, e uma terceira em Julho de 2005, cada uma incluindo as
publicacdes de impacto de Janeiro até Dezembro do ano anterior.



A criacdo das atualizacfes anuais comecou com uma busca na PubMed
(http://www.nlm.nih.gov) usando campos de busca estabelecidos pela Comissédo de
Ciéncias: 1) DPOC OU bronquite cronica OU enfisema, todos os Campo, Todos
Adultos, 19%anos, somente itens com resumos, Ensaios Clinicos, Humanos,
Organizado pelo Autor, and 2) DPOC OU bronquite cronica, OU enfisema, E
sistematico, Todos os Campos, todos adultos, 19'anos, somente itens com resumos,
humanos, Organizado pelo Autor. Além disso, publicagbes em jornais da Comissao
de Avaliacdo de Exercicio Profissional, ndo gravado na PubMed poderiam ser
enviados a membros individuais da Comisséo de Ciéncias, contanto que um resumo e
0 papel completo seja enviado em (ou traduzido para) Inglés.

Todos os membros da Comissao receberam um sumario de todas as citacbes
e todos os resumos. Cada resumo era designado a dois membros da comissao (aos
membros nao era designado papeis escritos por eles), entretanto a todo membro era
oferecida a oportunidade de dar uma opinido sobre qualquer resumo. Cada membro
avaliou o resumo a ele designado, ou quando julgasse necessaria, a publicacdo
completa, através de um pequeno questionario onde respondia por escrito a perguntas
especificas, indicando se os dados cientificos apresentavam recomendacdes
influenciadas no relatério GOLD. Se este fosse o caso, pedia-se ao membro para
identificar especificamente as modificacdes a serem feitas. A Comissao de Ciéncias da
GOLD se reunia regularmente para discutir cada publicacdo individual indicado por
pelo menos um membro da comisséo para influenciar na conduta da DPOC, e para
chegar a um consenso nas mudancas necessarias no relatério. Os conflitos eram
decididos pelo voto.

As publica¢des que alcancaram o critério de busca para cada atualizagéo anual
(entre 100 e 200 artigos por ano), afetaram principalmente o Capitulo 5, Conduta na
DPOC. Listas das publicacbes consideradas pela Comissdo de Ciéncia cada ano,
junto com os relatérios anuais atualizados, sao publicadas no web site da GOLD,
www.goldcopd.org

B. Preparacdo do Novo Relatorio 2006: Em Janeiro de 2005, a Comissdo de
Ciéncias da GOLD, iniciou seu trabalho de uma verséo integral atualizada do relatério
GOLD. Durante uma reunido de dois dias, a comissao estabeleceu que a estrutura do
relatério deva permanecer a mesma do documento de 2001, mas que cada capitulo
seria cuidadosamente revisado e modificado de acordo com novas publicacbes
literarias. A comissdo reuniu-se em Maio e Setembro de 2005 para avaliar o0 progresso
e atingir um consenso sobre as mensagens a ser fornecido em cada capitulo. Por todo
trabalho, a comissdo se comprometeu a desenvolver um documento que alcancaria
um publico mundial, a ser baseado na mais atual literatura cientifica, e a ser o mais
sucinto possivel, enquanto ao mesmo tempo, reconhecendo que um dos valores do
relatério GOLD tem sido de fornecer quaisquer informacdes relativas ao tratamento da
DPOC e os principios cientificos em que as recomendacfes do tratamento sdo
baseadas.

Em Janeiro de 2006, a Comissdo de Ciéncia reuniu-se com a Comisséo
Executiva numa sesséo de dois dias durante a qual outra avaliacdo profunda de cada
capitulo foi conduzida. Nessa reunido, membros revisaram a literatura que apareceu
em 2005 — usando o0 mesmo critério desenvolvido para o processo de atualizacdo. A
lista de publicagbes de 2005 que foram consideradas foi publicada no web site da
GOLD. Na reunido de Janeiro, ficou claro que trabalho restante iria permitir que o
relatério ficasse pronto durante o verédo de 2006, e a Comissdo de Ciéncias pediu que,
como algumas publicacdes apareceram durante o comeco de 2006, fossem revisadas
cuidadosamente para avaliar o seu impacto nas recomendagfes. Na proxima reunido
da Comissdo, em Maio de 2006, publicacbes que alcancaram os critérios de busca
foram considerados e incorporados nos relatérios preliminares correntes dos capitulos
apropriados.



Uma reunido final da Comissédo aconteceu em Setembro de 2006, na qual
publicacBes que apareceram anteriores a 31 de Julho, 2006, foram consideradas por
seu impacto no documento.

Periodicamente durante a preparacdo desse relatério (Maio e Setembro de
2005, Maio e Setembro de 2006), representantes da Comissdo de Ciéncias da GOLD
reuniram-se com o0s Lideres Nacionais GOLD para discutir tratamentos da DPOC e
guestdes especificas de cada capitulo. Os Lideres Nacionais da GOLD incluem
representantes de mais de 50 paises e muitos participaram dessas discussdes
internas. Além disso, os Lideres Nacionais da GOLD foram convidados a enviar
comentéarios sobre um documento preliminar e seus comentarios foram considerados
pela comissdo. Quando a comissdo completou seu trabalho, muitos outros individuos
foram convidados a enviar seus comentéarios sobre os documentos como revisores. Os
nomes dos revisores e dos Lideres Nacionais da GOLD que enviaram 0s comentarios
estdo no material da frente.

NOVOS TOPICOS APRESENTADOS NESSE RELATORIO

1. Ao longo do documento, foi enfatizado que a DPOC é caracterizada pela limitagéo
cronica do fluxo aéreo e que inUmeras mudancas patoldgicas pulmonares, alguns
efeitos extrapulmonares significantes e comorbidades importantes podem contribuir
para o agravamento da doenca em certos pacientes.

2. Na definicdo da DPOC, a frase “evitavel e tratavel” for incorporada seguindo as
recomendacdes da ATS/ERS a fim de reconhecer a necessidade de apresentar uma
perspectiva positiva para os pacientes, de estimular a comunidade da area de saude a
desenvolverem um papel mais ativo em programas de prevencdo da DPOC, e de
estimular programas de conduta eficientes para o tratamento das pessoas com a
doenga.

3. A classificacdo espirométrica de gravidade da DPOC atualmente inclul quatro
etapas — Estadio |: Leve; Estadio Il: Moderado; Estadio lll: Grave; Estadio 1V: Muito
Grave. Uma quinta categoria — “Estadio 0: Com risco” , - que surgiu no relatério de
2001 ndo estd mais incluido como estadio da DPOC, pois ndo ha evidéncia completa
gue os individuos que se encaixam na definicdo de “Com risco” (tosse crbnica e
producdo de muco, espirometria normal) necessariamente progridem para o Estadio |I.
Contudo, a importancia da mensagem de salde publica de que tosse crbnica e
producdo de muco ndo sao normais, esta inalterada.

4. A classificacdo espirométrica de gravidade continua a recomendar o uso da relacdo
fixa, pos-broncodilatador VEF1/CVF < 0,.7, para definir limitacdo ao fluxo aéreo. Usar
a relacéo fixa (VEF1/CVF) é particularmente problemético em pacientes mais idosos e
com doenca leve, pois 0s processos normais de envelhecimento afetam o volume
pulmonar. Valores de referéncia poés-broncodilatador nessa populacdo, sao
urgentemente necessarios para evitar diagnostico falso positivo.

5. O Capitulo 2, Impacto da DPOC, fornece referéncias a dados publicados de
pesquisas de prevaléncia realizados em inUmeros paises, usando métodos
padronizados e incluindo espirometria, para se chegar a uma estimativa que em torno
de um quarto dos adultos com 40 anos ou mais podem ter limitacdo ao fluxo aéreo
classificado como Estadio I: DPOC leve ou mais elevado. Ha evidéncias também que
a prevaléncia da DPOC (Estadio I: DPOC leve e mais alto) € sensivelmente mais
elevada em fumantes e ex-fumantes do que em nado fumantes, naqueles com mais de
40 anos do que nos abaixo dos 40, e mais elevada em homens do que em mulheres.
O capitulo também traz dados novos de morbidade e mortalidade da DPOC.



6. Em todo lugar da-se énfase ao fato que tabagismo é o fator de risco da DPOC mais
comumente encontrado e a eliminacdo desse fator de risco € um passo importante na
prevencédo e controle da DPOC. Contudo, outros fatores de risco para DPOC devem
ser levados em conta, quando possivel. Estes incluem exposicdo a poeiras e
substancias quimicas ocupacionais e poluicdo do ar em ambientes fechados
(domésticos) provenientes do ato de cozinhar e de aquecimento pelo uso de biomassa
em ambientes mal ventilados — esse Ultimo especialmente entre mulheres de paises
em desenvolvimento.

7. Capitulo 4, Patologia, Patogénese e Fisiopatologia, continua com o tema que
fumaca de cigarro inalado e outras particulas nocivas causam inflamacao pulmonar,
uma resposta normal que parece aumentar em pacientes que desenvolvem DPOC.
Esse capitulo foi consideravelmente atualizado e revisado.

8. A conduta na DPOC continua a ser apresentada em quatro componentes:(1)
Avaliacdo e Monitorizacdo da Doenca, (2) Reducdo dos Fatores de Risco; (3) Conduta
na DPOC Estavel; (4) Conduta nas Exacerbacbes. Todos os componentes foram
atualizados com base em publicacdes recentes da literatura. Por todo o documento,
da-se énfase de que a abordagem principal para a conduta na DPOC estavel, deve
ser individualizada dirigida aos sintomas e melhorar a qualidade de vida.

9. No Componente 4, Conduta nas Exacerbacdes, a exacerbacdo da DPOC é definida
como: um evento no curso natural da doenca caracterizado por uma mudanca na
dispnéia basal do paciente, tosse, e/ou producao de muco que vai além das variacdes
normais do dia-a-dia, que é de inicio agudo, e que justifica uma mudanca na
medicacao regular do paciente com DPOC.

10. E amplamente aceito que um nimero grande de profissionais da area de satde é
necessario para assegurar que a DPOC seja diagnosticada de maneira correta, e que
os individuos que tém DPOC sejam tratados de maneira eficiente. A identificagdo de
equipes de saude eficientes vai depender do sistema local de assisténcia a salde e
ainda resta muito trabalho para identificar como constituir melhor essas equipes de
saude. Um capitulo sobre programas de implementacdo da DPOC e tépicos para
praticas clinicas foi incluido mas permanece uma area que requer consideravel
atencéao.

NIVEIS DE EVIDENCIA

Niveis de evidéncia sdo designados a recomendac¢des na conduta, onde for
apropriado no Capitulo 5, Conduta na DPOC. Niveis de evidéncia estdo indicados em
negrito entre parénteses apds uma afirmacdo relevante — ex.: (evidéncia A). As
questdes metodologicas acerca do uso de evidéncias de metandlise foram
cuidadosamente consideradas®. Esse esquema de nivel de evidéncia (Tabela A) foi
usada em relatdrios anteriores da GOLD, e foi usada durante toda a preparagédo desse
documento. Foi recentemente apresentada ao Comité de Ciéncia uma nova
abordagem sobre niveis de evidéncias e se pretende revisar e considerar a possivel
introducdo dessa abordagem em futuros relatorios.



Categoria Fontes de Evidéncia Definicéo
de
Evidéncia
Ensaios de controle | Evidéncias vém de desfechos de RCTs bem
A aleatério — RCTs. Rico | elaborados que fornecem padres consistentes da
em dados. populacdo para qual a recomendacdo foi feita.
Categoria A requer numero substancial de estudos com
substancial nUmero de participantes.
Evidéncias vém de defechos de estudos de intervencéo
B RCTs — Corpo de dados | que incluem apenas um numero limitado de pacientes,
limitado de analise poshoc ou de subgrupo de RCTs ou meta-
andlise de RCTs. Em geral, Categoria B é quando
existem pouco ensaios aleatdrios, eles sdo pequenos,
eles sdo colhidos de uma populacdo que difere da
populagdo alvo da recomendacdo, ou os resultados
sdo de um certo modo inconsistentes.
Ensaios ndo aleatérios. | Evidéncias vém do resultado de ensaios néo
C Estudos observacionais. | controlados ou n&o aleatérios, ou de estudos
observacionais.
Essa categoria é usada apenas em casos onde se
D Consenso de | julga necessario e valioso algum tipo de diretriz ou

Julgamento do Painel

conselho, mas a literatura clinica dirigida ao assunto foi
julgada insuficiente para justificar colocacdo em uma
das outras categorias. O Painel de Consenso é
baseado na experiéncia clinica ou conhecimento que
ndo esta de acordo com os _critérios listados acima.
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CAPITULO 1 : DEFINICAO

PONTOS FUNDAMENTAIS :

e Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica é uma doencga evitavel e tratavel com
alguns efeitos extrapulmonares significantes que podem contribuir para o
agravamento em alguns pacientes. O componente pulmonar é caracterizado
pela limitagado do fluxo aéreo que nao é completamente reversivel. A limitagao
do fluxo aéreo geralmente é progressiva e associada a uma resposta
inflamatdria anormal do pulmao, a particulas ou gases nocivos.

e A limitagcdo crbnica pulmonar caracteristica da DPOC é causada pela
combinacado de doenga das pequenas vias aéreas (bronquiolite obstrutiva) e
destruicdo do parénquima (enfisema), com a contribu¢ao de cada uma
variando de pessoa a pessoa.

e DPOC tem uma histéria natural variavel e nem todos os individuos seguem o
mesmo curso. Contudo, a DPOC é geralmente uma doenga progressiva,
especialmente se a exposigao do paciente aos agentes nocivos continua.

e O impacto da DPOC em um determinado paciente depende da gravidade dos
sintomas (especialmente falta de ar e diminuicdo da capacidade para
exercicios), dos efeitos sistémicos e de qualquer comorbidade que o paciente
possa ter — e ndo apenas do grau de limitagdo do fluxo aéreo.

DEFINIGAO

Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC) é caracterizada pela limitagao
cronica do fluxo aéreo e uma série de mudangas patoldgicas no pulmao, alguns efeitos
extrapulmonares significantes e comorbidades importantes podem contribuir para a
gravidade da doenga dos pacientes. Portanto, a DPOC deve ser considerada uma
doencga pulmonar, mas essas comorbidades devem ser levadas em conta na analise
integral do diagnodstico da gravidade e para determinar o tratamento adequado.

Baseado no conhecimento atual, a definicdo operacional é:

Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC) é uma doenca evitavel e tratavel, com
alguns efeitos extrapulmonares importantes que podem contribuir para um
agravamento em alguns pacientes. Seu componente pulmonar € caracterizado pela
limitagcdo do fluxo aéreo que néo é totalmente reversivel. A limitagdo do fluxo aéreo
geralmente é progressiva e associada a uma resposta inflamatéria anormal do pulmao,
a particulas ou gases nocivos.

Mundialmente, o tabagismo é o fator de risco mais comumente encontrado para
a DPOC, porém em muitos paises, a poluicdo do ar resultante de queima de lenha e
outros combustiveis e biomassas também tém sido identificados como fatores de risco
para a DPOC.

LIMITAGAO DO FLUXO AEREO NA DPOC

A caracteristica da limitagao cronica do fluxo aéreo da DPOC é causada pela
combinagdo de doenca das pequenas vias aéreas (bronquiolite obstrutiva) com
destruicdo do parénquima (enfisema), com a contribuicdo de cada um deles variando
de pessoa a pessoa (Figura 1-1). Inflamacao crénica causa alteragdes estruturais e
estreitamento das pequenas vias aéreas. A destruicdo do parénquima pulmonar,
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também por processos inflamatérios, leva a uma perda de ligagcao alveolar com essas
pequenas vias aéreas e diminui a retragdo elastica pulmonar; por sua vez, essas
alteracbes diminuem a capacidade das vias aéreas de permanecerem abertas durante
a expiracao. A melhor maneira de medir a limitacao do fluxo aéreo é pela espirometria,
pois esse € o teste de funcéo pulmonar mais largamente acessivel e reprodutivel .

Figura 1-1. Mecanismos Fundamentais na Limitacdo do Fluxo Aéreo na DPOC

Inflamagao

Doencga das Destruicao do
pequenas vias parénquima
aéreas Perda das ligacées
Inflamacgao das vias alveolares
aéreas Diminuicao da
Remodelamento das \ contragao elastica
vias aéreas

LIMITAGAO AO FLUXO AEREO

Muitas definicbes anteriores da DPOC tém enfatizado os termos “enfisema” e
“bronquite crénica”, que nao estao incluidos na definicido usada nesse e em relatérios
anteriores do GOLD. Enfisema, ou destruicdo da superficie da troca de gas do pulmao
(alvéolos), € um termo patoldgico que é clinicamente (mas incorretamente) usado com
freqiéncia e que descreve apenas uma das muitas anormalidades estruturais
presentes em pacientes com DPOC. Bronquite cronica, ou a presenca de tosse e
producdo de muco por no minimo 3 meses por ano, considerando dois anos
consecutivos, permanece como um termo Uutil clinica e epidemiologicamentel.
Entretanto, ele nao reflete o grande impacto da limitagao do fluxo aéreo na morbidade e
mortalidade nos pacientes com DPOC. E também importante reconhecer que a tosse e
a producido de muco pode preceder o desenvolvimento de limitagcao do fluxo aéreo; de
modo inverso, alguns pacientes desenvolvem limitagdo do fluxo aéreo significante com
auséncia da tosse cronica e producédo de muco.

DPOC e Comorbidades

Pelo fato da DPOC frequientemente se desenvolver em fumantes de meia idade
que ja fumam ha bastante tempo, pacientes muitas vezes tém uma variedade de outras
doencas relacionadas ao tabagismo ou envelhecimento'. A DPOC em si também tem
efeitos extra-pulmonares (sistémicos) importantes que levam a condi¢cdes de
comorbidade?. Dados da Holanda mostram que 25% da populagéo de 65 anos ou mais,
sofrem duas condigdes de comorbidade e quase 17% tém trés®>. Anormalidades
nutricionais, perda de peso e disfuncdo do musculo esquelético sdo efeitos extra-
pulmonares bem reconhecidos da DPOC e os pacientes tem alto risco para infarto do
miocardio , angina, osteoporose, infeccdo respiratéria, fraturas dsseas, depressao,
disturbio do sono, anemia, e glaucoma“. A existéncia da DPOC pode de fato elevar o
risco para outras doencas; isto é particularmente importante para DPOC e cancer do
pulmdo®. Se esta ligacdo é devido aos fatores de risco em comum (e.g. tabagismo),
envolvimento de genes suscetiveis ou a deficiéncia da depuragao de carcinégenos nao
esté claro.
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Por isso, a DPOC deve ser tratada com cautela e atencao especial assim como
também as comorbidades e seus efeitos na qualidade de vida do paciente. Um
diagnéstico diferencial cuidadoso e uma avaliagdo integral da gravidade da
comorbidade devem ser realizados em cada paciente com limitagdo crénica do fluxo
aéreo.

HISTORIA NATURAL

A DPOC tem uma histéria natural variavel e nem todos os individuos seguem o
mesmo curso. Entretanto, a DPOC é geralmente uma doenga progressiva,
especialmente se a exposicdo do paciente a agentes nocivos continua. Cessando a
exposicao a estes agentes, mesmo quando uma limitagdo significante do fluxo aéreo
estd presente, pode resultar em alguma melhora na fungdo pulmonar e retardar ou
mesmo interromper a progressao da doencga. Entretanto, uma vez desenvolvida, a
DPOC e suas comorbidades ndo podem ser curadas e, portanto, devem ser tratadas
continuamente. O tratamento da DPOC pode reduzir os sintomas, melhorar a qualidade
de vida, reduzir as exacerbacgdes, e, possivelmente, reduzir a mortalidade.

Classificagdao Espirométrica de Gravidade

Por razbes educacionais, recomenda-se uma classificagdo espirométrica
simples de gravidade da doenga em quatro estadios (Figura 1 — 2 ). Espirometria é
essencial para o diagndstico e fornece uma descrigédo util da gravidade das mudangas
patolégicas na DPOC. Sao usados pontos de corte espirométicos especificos (ex.: a
relacdo pos-broncodilatador VEF1/CVF < 0,70 ou VEF1 < 80, 50 ou 30% do previsto)
para fins de simplicidade: esses pontos de corte ndo foram clinicamente validados. Um
estudo em uma amostra aleatéria da populagao verificou que a relagcdo VEF1/CVF pds-
brogcodilatador excedia 0,70 em todas as faixas etarias, apoiando o uso dessa relagao
fixa®.

Figura 1-2. Classificagdo Espirométrica da Gravidade da DPOC Baseada em VEF, Pés-
Broncodilatador

Estadio I: Leve VEF1/CVF < 0,70
VEF1 2 80% do previsto

Estadio Il: Moderado VEF1/CVF < 0,70
50% < VEF1 < 80% do previsto

Estadio Ill: Grave VEF1/CVF < 0,70
30% < VEF1 <50% do previsto

Estadio IV: Muito Grave VEF1/CVF <0,70
VEF1< 30% do previsto
VEF 1< 50% do previsto mais insuficiéncia respiratoria
crbnica

VEF1: Volume expiratério forczado no 1° segundo; CVF: Capacidade vital forcada forcada);
Insuficiéncia respiratéria:pressao parcial arterial de oxigénio (PaO,) menor que 8,0 kPa (60
mmHg) com ou sem pressao parcial arterial de CO, (PaCO,) maior que 6,7 kPa (50mmHg)
respirando ar ao nivel do mar.

Entretanto, uma vez que o processo de envelhecimento afeta o volume dos
pulmdes, o uso dessa relacao fixa pode resultar em diagnéstico falso positivo da DPOC
em pessoas idosas, especialmente com doencga leve. Usando os limites inferiores da
normalidade (LLN) para VEF1/CVF, que sdo baseados na distribuigdo normal e
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classificando os 5% mais baixos da populagdo saudavel como anormal, encontra-se
uma maneira de minimizar o erro em potencial da classificagdo. Como regra geral,
todos espirbmetros programaveis podem fazer esse calculo se as equagbes de
referéncia para o limite inferior da normalidade forem accessiveis. No entanto, precisa-
se urgentemente de equacgdes de referéncias usando VEF1 pdés-broncodilatador e
estudos longitudinais para confirmar o uso de limite inferior da normalidade (LLN).

A espirometria deve ser feita apés administracdo de uma dose adequada de um
broncodilatador inalado (ex.: 400ug de salbutamol)' para que se possa minimizar a
variabilidade. Em um estudo de populacao aleatério para determinar valores de
referencia de espirometria, valores pés-broncodilatador diferiam claramente dos valores
pré-broncodilatador’. Além disso, testes de funcdo pulmonar pés-broncodilatador em
um cenario de comunidade mostrou-se um método eficiente para identificar individuos
com DPOC"".

Enquanto que as medidas VEF1/CVF e VEF1 pods-broncodilatador sao
recomendadas para o diagnostico e avaliagdo da gravidade da DPOC, o grau de
reversibilidade da obstrugao pulmonar (ex.:A VEF1 apd6s broncodilatador ou corticéides)
nao € mais recomendado para diagnéstico, diagndstico diferencial com asma, ou
prognostico da resposta ao tratamento de longo prazo com broncodilatadores ou
corticoides.

Estadios da DPOC

O impacto da DPOC em qualquer paciente depende nao apenas do grau da
limitacdo do fluxo aéreo, mas também da gravidade dos sintomas (especialmente falta
de ar e diminuicdo da capacidade de exercicio fisico). Existe uma relacdo imperfeita
entre 0 grau da limitagdo do fluxo aéreo e a presenga de sintomas. Classificar os
estadios da espirometria, portanto, € uma abordagem pragmatica direcionada a uma
implementagcdo pratica e deve apenas ser considerada como uma ferramenta
educacional e indicador geral para a abordagem inicial do tratamento.

Os sintomas caracteristicos da DPOC sao dispnéia crénica e progressiva, tosse,
e producado de muco. Tosse crbnica e produgao de muco pode anteceder, em muitos
anos, o desenvolvimento da limitagdo do fluxo aéreo. Esse esquema oferece uma
oportunidade exclusiva de identificar fumantes e outros com risco de DPOC (Figura 1-
3), e intervir quando a doencga ainda ndo é um problema importante de saudel.

Figura 1-3. “Em Risco para DPOC”

O objetivo principal do GOLD é o de aumentar a conscientizagdo entre os profissionais da area
da saude e o publico em geral sobre os sintomas da DPOC. A classificacdo de gravidade da
DPOC agora inclui quatro estadios, classificados pela espirometria — Estagio I: DPOC Leve;
Estadio Il: DPOC Moderada; Estadio Ill: DPOC Grave; Estadio IV: DPOC Muito Grave. Um
quinta categoria — “Estadio 0 : Em Risco”, - que surgiu no relatério de 2001 nio esta mais
incluido como estadio da DPOC, pois ha evidéncias incompletas que os individuos que se
enquadram como “Em Risco”, (tosse crbnica e produgdo de muco, espirometria normal)
necessariamente progridem para o Estadio I: DPOC Leve. Todavia, a importancia da
mensagem de saude publica, de que tosse crOnica e muco ndo sdo normais, continua
inalterada, e sua presenca deve estimular uma busca pela(s) sua(s) etiologia(s).

Em contrapartida, limitacbes do fluxo aéreo importantes podem se desenvolver
sem que haja tosse ou produgdo de muco. Ainda que a DPOC seja definida com base
na limitacao do fluxo aéreo, na pratica a decisao de procurar ajuda médica (e assim
permitir que o diagndstico seja feito) € geralmente determinado pelo impacto de um
sintoma em particular no estilo de vida do paciente. Por isso, a DPOC pode ser
diagnosticada em qualquer estadio da doenca.




Estadio I: DPOC Leve — Caracterizado por limitagcdo do fluxo aéreo leve (VEF1/CVF <
0,70; VEF1 = 80% do previsto). Sintomas de tosse cronica e producéo de muco podem
estar presentes, mas nem sempre. Nesse estadio, o individuo geralmente ndo tem
consciéncia de que sua fungdo pulmonar esta anormal.

Estadio Il: DPOC Moderada — Caracterizada por uma piora na limitagdo do fluxo aéreo
(VEF1/ CVF < 0,70; 50% < VEF1 < 80% do previsto), com falta de ar desenvolvendo de
maneira tipica durante esforco fisico e tosse e producdo de muco algumas vezes
presentes também. Esse é o estadio em que os pacientes tipicamente procuram
atengdo médica por cause dos sintomas respiratorios crénicos ou uma exacerbagao de
sua doenca.

Estadio lll: DPOC Grave - Caracterizado por piora adicional da limitacdo do fluxo aéreo
(VEF1/ CVF < 0,70; 30% < VEF1 < 50% do previsto), aumento da falta de ar, redugao da
capacidade de exercicio fisico, fadiga e exacerbagdes repetidas que quase sempre tém
um impacto na qualidade de vida dos pacientes.

Estadio IV: DPOC Muito Grave — Caracterizado por intensa limitacao do fluxo aéreo
((VEF1/ CVF < 0,70; VEF1 < 30% do previsto ou VEF1 < 50% do previsto e mais a
presengca de insuficiéncia respiratoria crénica). Insuficiléncia respiratéria é definida
como pressao parcial arterial de oxigénio (PaO,) menor que 8,0 kPa (60 mmHg) com
ou sem pressao parcial arterial de CO, (PaCO;) maior que 6,7 kPa (50mmHg)
respirando ar ao nivel do mar. Insuficiéncia respiratéria também pode levar a
consequéncias no coragdo como cor pulmonale (insuficiéncia cardiaca direita). Sinais
clinicos de cor pulmonale incluem aumento da pressdo venosa jugular e edema de
tornozelo. Pacientes podem ser classificados como Estadio IV: DPOC Muito Grave
mesmo se o VEF1 > 30% do previsto, desde que essas complicacbes estejam
presentes. Nesse estadio, a qualidade de vida €& consideravelmente alterada e as
exacerbacgdes podem apresentar ameaca a vida.

O pensamento comum de que apenas 15 a 20% dos fumantes desenvolvem
DPOC significantes & enganoso'?>. Uma proporcdo muito mais elevada pode
desenvolver uma fung¢do pulmonar anormal em algum momento da evoglugdo se
continuarem a fumar. Nem todos os individuos com DPOC seguem o padrao linear
classico como descrito no diagrama de Fletcher e Peto, que é na verdade a média de
muitos padrées individuais™.

Obitos em pacientes com DPOC s3o principalmente por causa de doencas
cardiovasculares, cancer pulmonar, e, naqueles com DPOC avancado, insuficiéncia
respiratéria’.

O OBJETIVO DO RELATORIO

O objetivo desse relatorio ndo é o de fornecer uma discussdo completa da
historia natural das comorbidades associadas com a DPOC, mas sim o de focar
principalmente na limitagdo crbnica do fluxo aéreo causada por particulas e gases
inalados, sendo a fumaga de cigarro o mais comum mundialmente. Entretanto, a
limitacdo cronica do fluxo aéreo pode se desenvolver também em nao-fumantes que
apresentam sintomas similares e podem ser associados a outras doengas, ex.: asma,
insuficiéncia cardiaca congestiva, carcinoma pulmonar, bronquiectasia, tuberculose
pulmonar, bronquiolite obliterante e doencas intersticiais pulmonares. A pouca
reversibilidade da limitacdo do fluxo aéreo associada a esses estados nao sera
discutido a ndo ser que esses estados sobreponham-se a DPOC.



Asma e DPOC

DPOC pode coexistir com a asma, que € a outra importante doenga obstrutiva
das vias aéreas caracterizada por inflamagao das vias aéreas. A inflamagao crbnica
das vias aéreas € muito diferente nessas duas doencas (Figura 1.4). Entretanto,
individuos com asma que sao expostos a agentes nocivos, principalmente fumacga de
cigarro’®, podem desenvolver também limitagdo do fluxo aéreo estavel e uma
combinacado de inflamacédo “tipo-asma” e “tipo-DPOC”. Além disso, ha evidéncias
epidemiolégicas que asma prolongada, por si s6, pode levar a um quadro de limitacao
fixa do fluxo aéreo'’. Outros pacientes com DPOC podem apresentar caracteristicas de
asma como um quadro inflamatério misto com aumento de eosindfilos'®. Por isso,
enquanto a asma pode ser distinguida da DPOC, em alguns individuos com sintomas
respiratorios crbnicos e limitagao fixa do fluxo aéreo estavel, fica dificil distinguir as
duas doencas. Estudos feitos na populacdo’®?® tém mostrado que a limitacdo crénica
do fluxo aéreo pode ocorrer em até 10% dos individuos que nunca fumaram, com 40
anos ou mais; as causas da limitagao do fluxo aéreo em nao-fumantes necessitam de
mais pesquisas .

Figura 1-4. Asma e DPOC
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Tuberculose Pulmonar e DPOC

Em muitos naises em desenvolvimento tanto tuberculose pulmonar como a
DPOC sao comuns-'. Em paises onde a tuberculose & bastante comum, anormalidades
respiratrias podem ser muito facilmente atribuidas a essa doenga?. Por outro lado,
onde a incidéncia de tuberculose é bastante diminuida, o possivel diagndstico dessa
doencga é algumas vezes negligenciado. Portanto, em todos os pacientes com sintomas
de DPOC, o diagnéstico de tuberculose deve ser considerado, especialmente em
areas onde a doenca é pevalente®.
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CAPITULO 2: IMPACTO DA DPOC

PONTOS FUNDAMENTAIS:
e A DPOC é uma das principais causas de morbidade e mortalidade
mundial e resulta em um impacto econémico e social substancial e
crescente.

e A prevaléncia, morbidade e mortalidade da DPOC variam de acordo
com os paises e grupos diferentes em cada pais mas, em geral, estdo
relacionados diretamente com a prevaléncia do tabagismo, apesar de
que, em alguns paises, a poluigdo do ar resultante da combustdo de
biomassas (lenha, carvao, etc.) tem sido também apontados com fator
de risco da DPOC.

¢ O aumento da prevaléncia e do impacto da DPOC esta previsto para as
proximas décadas, devido a exposi¢ao continuada aos fatores de risco
e a mudanga de estrutura da idade populacional mundial.

e A DPOC é uma doenga cara, que possui custos diretos (valor dos
recursos de assisténcia médica voltado ao diagnostico e controle
médico) e indiretos (consequéncias financeiras da deficiéncia fisica,
falta no trabalho, morte prematura e outras despesas familiares
resultantes da doenca).

INTRODUGAO

A DPOC é uma das principais causas mundiais de morbidade e mortalidade e
resulta em impacto social e econdmico substancial e crescente. A prevaléncia,
morbidade e mortalidade da DPOC variam de acordo com os paises e diferentes
grupos em cada pais, mas, em geral, estdo relacionados diretamente com a
prevaléncia do tabagismo, apesar de que, em alguns paises, a poluicdo do ar
resultante da combustdo de biomassas (lenha, carvao, etc.) tem sido também
apontados com fator de risco da DPOC. O aumento da prevaléncia e do impacto da
DPOC esta previsto para as proximas décadas, devido a exposicdo continuada aos
fatores de risco e a mudancga de estrutura da idade populacional mundial (com mais
pessoas vivendo por mais tempo, e por isso atingindo a idade em que a DPOC
normalmente se desenvolve.)

EPIDEMIOLOGIA

No passado, definicbes imprecisas e variadas de DPOC tornaram dificil
quantificar a prevaléncia, morbidade e mortalidade. Além disso, a DPOC continua a nao
ser devidamente reconhecida e tratada e isso leva a um numero impreciso de casos
relatados. A extensdo do subdiagndstico varia de acordo com o pais e depende do
nivel de conscientizacdo e conhecimento da DPOC dos profissionais de saude, da
capacidade das organizagbes de assisténcia a saude de lidar com doengas crénicas, e
da disponibilidade de medicamentos para o tratamento da DPOC".



Existem varias fontes de informacgado sobre o impacto da DPOC: publicacbes
como o 2003 European Lung White Book 2, web sites internacionais como World Health
Organization (http://www.who.int) e World Bank/WHO Global Burlem of Desase Stud
(http://www.who.int/topics/global_burden_of disease), e web sites de paises
especificos como US Sentir for Desase Controle and Prevention (http://www.cdc.gov) e
UK Health Sorveu for England (http://www.doh.gov.uk).

PREVALENCIA

Dados sobre a prevaléncia de DPOC existentes mostram variagdes notaveis
nos resultados devido aos diferentes métodos do levantamento, critério de diagndstico,
e abordagens analiticas® *. Entre os métodos de coleta de dados, incluem-se:

¢ Relato préprio do médico sobre o diagnéstico de DPOC, ou condi¢ao
equivalente

e Espirometria com ou sem broncodilatador

e Questionarios com perguntas sobre presenca de sintomas respiratérios

As menores estimativas de prevaléncia sao geralmente aquelas baseadas em
relatos proprios de médicos sobre o diagndstico de DPOC ou quadro equivalente. Por
exemplo, a maioria dos dados mundiais mostra que a menos que 6% da populagao foi
dito que ela tém DPOC?®. Isso com certeza reflete o fato mundial de que a DPOC esta
sendo subreconhecida e subdiagnosticada®, como também o fato que os individuos
com o Estadio I: DPOC Leve podem nao ter sintomas, ou apresentarem sintomas
(como tosse crénica ou expectoracdo) que nao sao percebidos como anormais ou
indicativos de DPOC precoce®, por eles proprios ou seus profissionais de satde. Essas
estimativas podem ter valor, entretanto, j4 que elas podem refletir, com melhor
acuracia, o impacto clinicamente significante da doencga, que é de gravidade suficiente
para requerer servigos médicos, e, portanto poder gerar significantes custos diretos e
indiretos.

Em contraste, dados de estudos de prevaléncia conduzidos em varios paises,
usando métodos padronizados e incluindo espirometria, estimam que até um quarto
dos adultos com idade 40 anos ou mais podem ter limitagao do fluxo aéreo classificada
como Estadio I: DPOC Leve ou mais alta®®.

Por causa da enorme dierencao entre o valor da prevaléncia de DPOC definida
apenas pela presenga de limitacdo do fluxo aéreo e o valor da prevaléncia da DPOC
definida pela doenga clinicamente significante, o debate continua para saber qual
destas definicbes seria mais precisa para avaliar o impacto da DPOC. Diagnéstico e
intervencao precoces podem ajudar a identificar o nimero de individuos que progridem
a um estadio clinicamente significante da doenga, mas nao ha evidéncias suficientes no
momento para se recomendar testes espirométricos na comunidade para rastreamento
de DPOC™.

Diferentes critérios de diagndstico também contribuem para estimativas
diferentes e ha muito pouco consenso acerca do critério mais apropriado para cenarios
diferentes (ex.: levantamentos epidemiolégicos, diagnésticos clinicos) ou relativo aos
pontos fracos e fortes de cada critério. E reconhecido que definir obstrugdo do fluxo
aéreo irreversivel como uma relacdo fixa do VEF1/CVF menor que 0,70 pés-
broncodilatadortem um potencial de levar a uma classificacdo errbnea significante,
com um subdiagnéstico (falso negativo) em jovens adultos e um aumento do
diagnéstico (falso positivo) acima dos 50 anos''*®. Isso tem levado & recomendagéo
do uso do limite inferior da normalidade (LIN) da relagao VEF1/CVF pés-broncodilatodor,
ao invés de usar relacdo fixa para definir obstrucdo do fluxo aéreo irreversivel '**°.
Entretanto, ainda é preciso obter mais informag¢des com estudos longitudinais de base
populacional para determinar o desfecho de individuos que foram classificados usando
uma ou outra defini¢ao.
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Muitas fontes adicionais de variagbes podem interferir nas estimativas de
prevaléncia da DPOC, incluindo métodos de amostragem, percentual de perdas dos
estudos, controle de qualidade da espirometria, e se a espirometria foi feita pré ou poés-
broncodilatador. Amostras que ndo sao de base populacional e com alto percentual de
perdas durante os estudos podem levar a estimativas inadequadas de prevaléncia
devido a vieses dificeis de serem interpretados. Esvaziamento inadequado dos
pulmdes durante a realizacdo da espirometria € comum e leva a uma relagao
VEF1/CVF artificialmente alta e, portanto, a uma estimativa baixa da prevaléncia da
DPOC. O erro em utilizar valores pré-broncodilatador ao invés de pds-broncodilatador
leva a um excesso de diagndstico de limitacdo do fluxo aéreo irreversivel. Em
pesquisas futuras de prevaléncia, a espirometria com valor pés-broncodilatador deve
ser usada para confirmar o diagndstico da DPOC.

Apesar dessas complexidades, dados que possibilitam chegar a algumas
conclusdes sobre a prevaléncia da DPOC tém surgido. Uma revisdo sistematica e
meta-andlise de estudos realizados em 28 paises entre 1990 e 20043, e um estudo
adicional do Japao'’, fornecem evidéncias que a prevaléncia da DPOC (Estadio I:
DPOC Leve e mais alto) é consideravelmente maior em fumantes e ex-fumantes do
que em nao-fumantes, nos com mais de 40 anos do que nos abaixo dos 40, e em
homens mais que mulheres.

O Projeto Latino Americano para a Investigacao de Doenga Obstrutiva Pulmonar
(PLATINO) examinou a prevaléncia da limitagdo ao fluxo aéreo na espirometria pos-
broncodilatador (Estagio I: DPOC Leve em diante) entre pessoas acima dos 40 anos
em cinco importantes cidades da América Latina, cada uma em um pais diferente —
Brasil, Chile, México, Uruguai, e Venezuela. Em cada pais, a prevaléncia do Estadio I:
DPOC Leve em diante aumentava consideravelmente com a idade (Figura 2-1), com a
maior prevaléncia entre os individuos acima de 60 anos, indo de um percentual de
18,4% na Cidade do México, México a um percentual de 32,1% em Montevidéo,
Uruguai. Em todas as cidades/paises a prevaléncia era consideravelmente mais alta
em homens do que em mulheres. Os motivos para a diferenca em prevaléncias nas
cinco cidades Latino Americanas estdo ainda sob investigagao®.

Em 12 paises e regides da Asia estudos baseados em um modelo de
prevaléncia estimada indicaram uma propor¢cdo de prevaléncia média de DPOC
moderada a grave entre individuos acima dos 30 anos de 6,3% para a regidao. As
proporgdes variavam entre os 12 paises asiaticos de um minimo de 3,5% (Hong Kong e
Singapura) a um maximo de 6,7% (Vietnam)'®.

Figura 2-1. Prevaléncia da DPOC por idade em cinco cidades Latino
Americanas®
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MORBIDADE

Avaliagdes da morbidade incluem, tradicionalmente, visitas ao médico, visitas ao
pronto socorro e internagdes hospitalares. Apesar dos bancos de dados da DPOC para
esses resultados e pardmetros serem menos acessiveis e geralmente menos
confiaveis que os bancos de dados de mortalidade, os dados limitados indicam que a
morbidade devida a DPOC aumenta com a idade e € maior em homens do que em
mulheres'®?'. Nesses banco de dados, entretanto, a DPOC nos seus estadios iniciais
(Estadio I: DPOC Leve e Estadio Il: DPOC Moderada) geralmente ndo é reconhecida,
diagnosticada ou tratada, e, portanto, pode ndo ser incluida como diagndéstico no
registro médico do paciente.

Morbidade na DPOC pode ser influenciada por outras comorbidades crénicas®
(ex.: doencas musculoesqueléticas, diabetes mellitus) que nao estdo diretamente
relacionadas a DPOC, mas mesmo assim podem ter um impacto no estado de saude
do paciente, ou pode interferir negativamente com o controle da DPOC. Em pacientes
com a doenga mais avancada (Estadio Ill: DPOC Grave e Estadio IV: DPOC Muito
Grave), a morbidade por DPOC pode ser atribuida erroneamente a outra condi¢ao de
comorbidade.

Dados de morbidade s&o muito afetados pela acessibilidade de recursos (ex.:
taxas de internagdes sao altamente dependentes das vagas disponiveis nos hospitais)
e, portanto, precisam cuidados nas interpretagdes e uma clara compreensao dos
possiveis vieses inerentes ao banco de dados. Apesar das limitagdes de dados para
DPOC, o European White Book oferece bons dados da média de consultas para
doencas respiratérias importantes em 19 paises da Comunidade Econédmica Européia®.
Na maioria dos paises, consultas para DPOC sdo em maior nimero que as consultas
para asma, pneumonia, cancer pulmonar e da traquéia, e tuberculose. Nos Estados
Unidos, em 2000, ocorreram 8 milhdes de visitas para DPOC ao consultério médico
e/ou hospitais, 1,5 milhdes de visitas as unidades de emergéncias e 673.000
internacdes®.

Outro modo de se estimar o impacto da morbidade da doenga é de calcular anos
vividos com disfung¢ao (do inglés: years living with disability — YLD). O Global Burden of
Disease Study (Estudo Global do Impacto das Doencgas) calcula que a DPOC resulta
em 1,68 YLD numa populagao de 1.000, representando 1.8% de todos os YLDs, com
custo maior em homens do que mulheres (1,93% vs. 1,42%)% 242°,

MORTALIDADE

A Organizacao Mundial de Saude publica anualmente estatisticas de
mortalidade para causas selecionadas de Obitos para todas as regides da OMS;
informacdes adicionais estdo acessiveis na pagina da OMS (World Health
Organization, Evidence for Health Policy Department — http:// www.who.int/evidence).
Os dados devem ser interpretados cautelosamente, entretanto, por causa do uso
inconsistente do termo para a DPOC. Antes de 1968 e da oitava revisdo da
Classificacdo Internacional de Doencas — CID, os termos “bronquite crénica” e
“‘enfisema” eram usados extensivamente. Nos anos 70, o termo “DPOC” rapidamente
substituiu esses termos em alguns paises, mas ndo em todos,, tornando comparagdes
de mortalidade por DPOC em diferentes paises muito dificeis. Entretanto, a situagao
melhorou com a nona e a décima revisbes da CID, em que 6ébitos por DPOC ou
obstrugdes cronicas das vias aéreas foram incluidos em uma ampla categoria de
“‘DPOC e doencgas associadas” (CID-9 cédigos 490-496 e CID-10 codigos J42-46)

Portanto, o problema de como rotular a doenga esta parcialmente resolvido,
mas o problema da DPOC ndo estar sendo devidamente reconhecida e tratada ainda
influencia na precisdo dos dados de mortalidade. Apesar da DPOC freqlientemente ser
uma causa primaria de morte, € bem comum que seja considerada uma causa
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contribuinte de morte ou omitida do atestado de ébito por completo, e a morte ser
atribuida a outra doenca como a doenca cardiovascular.

Apesar dos problemas com a precisdo dos dados de mortalidade da DPOC,
esta claro que a DPOC é uma das causas mais importantes de morte na maioria dos
paises. No Estudo Global de Impacto das Doencas (Global Burden Disease Study)®?*%
projetou-se que a DPOC, que estava em sexto lugar como causa de morte em 1990,
devera ficar em terceiro lugar no mundo entre as causas de mortalidade em 2020. Essa
mortalidade elevada é devido a epidemia crescente do tabagismo e as mudancas
demograficas na maioria dos paises, com a maioria da populagdo vivendo mais.
Dessas duas forgas, a demografica é a mais forte causadora dessa tendéncia.

Tendéncias na taxa de mortalidade em relagdo ao tempo fornecem informacgoes
adicionais importantes, mas essas estatisticas sobre o diagnéstico sdo grandemente
afetadas pelo termo utilizado, conhecimento da doenga e o potencial viés em ralacao
ao sexo. As tendéncias para mortalidade da DPOC geralmente estdo varias décadas
atras das tendéncias do tabagismo. Tendéncias da mortalidade em relagcdo a idade
ajustadas das seis maiores causas de morte nos Estados Unidos de 1970 até 2002%
indicam que enquanto a mortalidade devida a muitas dessas doengas diminuiram neste
periodo, a mortalidade por DPOC aumentou (Figura 2-2). indices de mortalidade para
DPOC no Canada, em homens e mulheres, também estdo aumentando desde 1997.
Na Europa, entretanto, as tendéncias sao diferentes, com a diminuicdo da mortalidade
por DPOC ja sendo percebida em muitos paises’. Ndo existe nenhuma razdo 6ébvia
para a diferengca das tendéncias na América do Norte e Europa, embora existam
supostos fatores como conhecimento da doenca, mudangas nos termos e viés no
diagnéstico que possam contribuir para essas diferencas.

Figura 2-2. Tendéncias no Indice de Mortalidade Segundo Idades-Padronizadas
nos Estados Unidos, 1970-2002
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A tendéncia de mortalidade por DPOC tem sido especialmente alarmante para
mulheres. No Canada, o indice de mortalidade por DPOC entre as mulheres acelerou
nos anos 90 e se espera que em breve ultrapasse o indice entre os homens?'. Nos
Estados Unidos, mortes por DPOC entre as mulheres tém aumentado de forma rapida
desde os anos 70. Em 2000, o niumero de mortes por DPOC nos Estados Unidos foi
maior entre as mulheres do que entre os homens (59.936 contra 59.118), no entanto o
ggdice de mortalidade entre as mulheres permanece ligeiramente abaixo dos homens.
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Mundialmente, espera-se que os aumentos recentes de mortes por DPOC
continuem. O Estudo Global de Impacto das Doencas  ?*?* projetou modelos basicos,
otimistas e pessimistas para mortalidades por DPOC de 1990 a 2020 que levam em
consideracéo o envelhecimento esperado da populagdo mundial, aumento projetado do
indice de tabagismo e diminuigdo projetada de outras causas de morte como doengas
relacionadas a diarréia e HIV.

IMPACTO ECONOMICO E SOCIAL DA DPOC
Impacto Econdémico

A DPOC ¢é uma doencga dispendiosa com custos diretos (valor dos cuidados
clinicos dedicados ao tratamento diagndéstico e manejo médico) e custos indiretos
(consequiéncias financeiras do tratamento, absenteismo no trabalho, morte prematura,
e despesas da familia ou do cuidador resultantes da doenca)>. Em paises
desenvolvidos, exacerbagdes da DPOC respondem pelo maior impacto no sistema de
saude. Na Unidao Européia, o custo direto total com doencas respiratérias € em torno de
6% do orgamento total com saude, com a DPOC respondendo por 56% (€$38,6 bilhdes
de Euros) das doencas respiratérias. Nos Estados Unidos em 2002, o custo direto com
DPOC foi de 18 bilhdes de ddlares e os custos indiretos totalizaram $14,1 bilhdes?.
Custos por paciente variam de acordo com o pais, pois esses custos dependem de
como o sistema de saude é disponibilizado e custeado’.

Como poderia se esperar, existe uma relagao direta marcante entre a gravidade
da DPOC e os custos com cuidados médicos®®, além de que a distribuicdo das
despesas muda com o avancgo da doencga. Por exemplo, os custos com internacéo e
oxigénio ambulatorial disparam de acordo com o aumento da gravidade da DPOC,
como mostra a ilustragao pelos dados da Suécia na Figura 2-3.

Figura 2-3. Distribuicdo dos Custos Diretos com DPOC por Gravidade®
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A presenca da DPOC eleva consideravelmente o custo total com cuidados dos
pacientes, especialmente quando considerados os pacientes internados. Em um estudo
sobre custos das doencgas relacionadas com DPOC, baseado em pesquisa de 1987
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National Medical Expenditure Survey (Levantamento Nacional sobre Gastos Médicos)
nos Estados Unidos, as despesas per capita por internagdes de pacientes com DPOC
foram 2,7 vezes maiores que as despesas com internagdes de pacientes que nao
sofriam de DPOC (US$5.409 contra US$2.001)*. Em um estudo de 1992 do Medicare,
programa de seguro saude do governo norte-americano para individuos acima de 65
anos, as despesas anuais per capita para pessoas com DPOC (US$8.482) eram
praticamente 2,5 vezes maiores que as despesas com pessoas que nao tinham DPOC
(US$3.511)*".

Individuos com DPOC freqlentemente recebem cuidados médicos profissionais
domiciliares. Em alguns paises, planos de saude nacionais providenciam cobertura
para oxigenoterapia, servicos de enfermagem, reabilitacdo e até ventilacdo mecanica
no lar, apesar de que coberturas para servicos especificos variam de pais para pais®?.
Qualquer estimativa dos custos médicos diretos para servigcos domiciliares pode sub-
representar o valor real do servigo domiciliar para a sociedade, porque ignora o valor
econdmico dos cuidados fornecidos aqueles com DPOC, pelos membros da familia.

Em paises em desenvolvimento, custos médicos diretos podem ser menos
importantes do que o impacto da DPOC na produtividade no trabalho e em casa. Como
o setor da saude pode nao oferecer cuidados e servigcos de apoio a longo prazo para
individuos gravemente deficientes, a DPOC pode forgar dois individuos a deixar seu
emprego — o individuo afetado pela doenca e um membro da familia que agora deve
ficar em casa para cuidar do parente deficiente. Como o capital humano é geralmente a
aquisicdo nacional mais importante para paises em desenvolvimento, os custos
indiretos da DPOC podem representar sérias ameacgas a suas economias.

Impactos Sociais

Como a mortalidade oferece uma perspectiva limitada do impacto humano da
doencga, é desejavel que se encontre outras medidas de impacto da doenga que sejam
consistentes e mensuraveis em todos os paises. Os autores do Estudo Global de
Impacto das Doencgas delinearam um modelo para a estimativa da fracdo de
mortalidade e deficiéncia atribuiveis as doencas e lesdes principais usando uma
medida composta do impacto de cada problema de saude, chamada Disability-Adjusted
Life Year — DALY® ?*?% (Anos Potenciais de Vidas Perdidos ou Vividos com
Incapacidade). O DALY para uma doencga especifica € a soma dos anos perdidos por
mortalidade prematura e anos de vida vividos com deficiéncia, ajustados para a
gravidade da deficiéncia. Em 1990, a DPOC estava em décimo segundo lugar nas
perdas dos DALYs no mundo, responsavel por 2,1% do total. De acordo com as
projecdes, a DPOC estard em quinto lugar de DALY's perdidos mundialmente em 2020,
perdendo apenas para isquemia miocardica, depressdo, acidentes no trafego e
doencas cerebrovasculares. Esse aumento substancial no impacto global da DPOC
projetado para os proximos 20 anos reflete, em grande parte, o alto uso continuado de
tabaco em varios paises e as mudangas na estruturas etarias das populagdes dos
paises em desenvolvimento.
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CAPITULO 3 : FATORES DE RISCO

PONTOS FUNDAMENTAIS

¢ Mundialmente, o tabagismo é o fator de risco mais comumente encontrado
para a DPOC.

e O fator de risco genético que esta mais bem documentado é uma deficiéncia
hereditaria grave de alfa 1— antitripsina. Além disto, fornece um modelo para
se saber como outros fatores de risco genéticos possivelmente possam
contribuir para DPOC.

e Das muitas exposi¢cdes inaladas que se experimenta durante uma vida inteira,
sabe-se que apenas a fumaca de cigarro e poeiras e quimicos domésticos
(vapores, irritantes e fumacgas quimicas) sdo capazes de causar DPOC por si
s0. Mais dados s&o necessarios para que se possa explorar o papel causativo
de outros fatores de risco.

e Poluicao de ambientes domésticos fechados, proveniente da combustao de
biomassa (lenha) em ambientes pequenos, estd associado ao risco elevado
da DPOC em paises em desenvolvimento, especialmente entre mulheres.

INTRODUCAO

A identificacdo dos fatores de risco € um passo importante para se desenvolver
estratégias de prevencao e tratamento de qualquer doencga. Identificacdo do tabagismo
como sendo o fator de risco da DPOC mais comumente encontrado tem levado a
incorporacao de programas de cessacao do fumo como elemento chave da prevencao
da DPOC, assim como uma intervencao importante para pacientes que ja estdo com a
doenca. Entretanto, apesar do tabagismo ser o fator de risco de DPOC mais estudado,
nao é o unico e existem evidéncias consistentes de estudos epidemiolégicos de que
ndo-fumantes podem desenvolver obstrucdo cronica do fluxo aéreo " 2.

Muitas das evidéncias relacionadas com fatores de riscos para DPOC vém de
estudos transversais epidemioldgicos que identificam associagdes ao invés de relagdes
de causa-e-efeito. Apesar de varios estudos transversais (que sdo capazes de revelar
relagbes causais) sobre DPOC terem acompanhado grupos e populagcdes durante 20
anos, nenhum monitorou o progresso da doenga até o fim, ou incluiram os periodos pré
e perinatal que podem ser importantes na definicdo de um risco futuro de DPOC para o
individuo. Portanto, conhecimentos vigentes dos fatores de risco da DPOC estdo, em
varios aspectos, incompletos.

FATORES DE RISCO

A medida que a compreensao da importancia dos fatores de risco (Figura 3-1)
da DPOC tem aumentado, também cresceu o reconhecimento que essencialmente
todos os fatores de risco da DPOC resultam de uma interacdo gene-ambiente. Entao,
de duas pessoas com o0 mesmo histérico de tabagismo, apenas uma podera
desenvolver DPOC devido as diferencas nas predisposicdes genéticas a doencga, ou
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devido ao tempo de vida deles. Os fatores de risco da DPOC podem também estar
relacionados de maneiras mais complexas. Por exemplo, o sexo do individuo pode
influenciar no fato dele comecar a fumar ou experimentar certas exposicoes
ocupacionais ou ambientais; o estado socioeconémico pode estar ligado ao peso da
crianga ao nascer (pois tem impacto no crescimento e desenvolvimento pulmonar); e
esperanga de vida mais longa ira permitir maior de exposi¢gdes ao longo da vida aos
fatores de risco. A compreensao entre as relagdes e interagcdes dentre os fatores de
risco requer mais pesquisas.

Figura 3-1. Fatores de Risco para DPOC

Genes
Exposi¢ao a particulas
e Fumaga de cigarro
e Poeiras ocupacionais, organicas e inorganicas
e Poluicao do ar intradomiciliar proveniente da combustdo de biomassa (lenha)
utilizada para cozinhar e aquecer residéncias pouco ventiladas.
e Poluicao do ar exterior
Crescimento e desenvolvimento pulmonar
Estresse oxidativo
Sexo
Idade
Infeccdes respiratérias
Status socioeconémicos
Nutricdo
Comorbidades

Genes

DPOC é uma doenga poligénica e um classico exemplo de interagdo gene-
ambiente. O fator de risco genético que estd mais bem documento € uma deficiéncia
hereditaria grave de alfa-1 antitripsina®, um importante inibidor de protease sérica. Esse
trago recessivo raro € mais facilmente encontrado em individuos de origem Norte
Européia®. O desenvolvimento prematuro e acelerado de enfisema panlobular
associado a diminuicdo da fungado pulmonar ocorre tanto em fumantes quanto em néo-
fumantes com deficiéncia grave, embora o tabagismo aumente o risco de maneira
significante. Existe uma variagdo consideravel entre individuos na extensao e gravidade
da enfisema e na proporcao da diminui¢gao da fungao pulmonar. Apesar da deficiéncia
da alfa-1 antitripsina ser relevante a apenas uma pequena parte da populagao mundial,
isso ilustra a interagao entre genes e exposi¢gdo ambiental que leva a DPOC. Assim, ela
fornece um modelo de como outros fatores de risco genéticos podem contribuir para
DPOC.

Um fator de risco familiar significante de obstrugdo do fluxo aéreo tem sido
observado em irmaos de pacientes com grave DPOC?, sugerindo que fatores genéticos
podem influenciar essa suscetibilidade. Pela analise da ligagcdo genética, varias regides
do genoma foram identificadas que possivelmente contém genes suscetiveis a DPOC,
incluindo o cromossoma 2q’. Estudos de associacdes genéticas tem sugerido que uma
variedade de genes possam estar relacionados a patogénese da DPOC, incluindo o
fator transformador de crescimento beta 1 (em inglés — transforming growth factor beta
1 ou TGF—p1)®, microsomal epoxide hydrolase 1 (mMEPHX1)°, e fator de necrose
tumoral alfa (TNFa)'’. Entretanto, os resultados desses estudos genéticos tem sido
bastante inconsistentes e variantes genéticas funcionais influenciando o
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desenvolvimento de DPOC (alem da deficiéncia de alfa-1antitripsina) nao tem sido
definitivamente identificadas’.

Exposigao por Inalagao

Considerando que um individuo pode ser exposto a uma variedade de tipos
diferentes de particulas inaladas ao longo de sua vida, é conveniente pensar em termos
de carga total de particulas inaladas. Cada tipo de particula, dependendo de seu
tamanho e composicao, pode contribuir com um peso diferente ao risco, e o risco total
vai depender do total de exposi¢cdes inaladas (Figura 3-2). Das muitas exposi¢des
inaladas que podem ser encontradas ao longo da vida, somente fumaca de cigarro'" '
e poeiras e produtos quimicos ocupacionais (vapores, irritantes e poluentes
industriais)'>"® sao fatores conhecidas como causadores de DPOC por si s6. A fumaca
de cigarro e exposicbes ocupacionais também parecem atuar como fatores aditivos ao
aumento do risco em desenvolver DPOC. Entretanto, isso pode refletir uma base
inadequada de dados de populagcdes que estdo expostas a outros fatores de risco,
como exposicdes intensas a fumacga proveniente da cozinha domiciliar e do gas de
aquecimento em lugares pouco ventilados.

Fumaca do Tabaco: o tabagismo é de longe o mais comum dos fatores de risco
encontrados para DPOC. Fumantes de cigarro tém uma prevaléncia mais alta de
sintomas respiratérios e de anormalidade da fungdo pulmonar, com uma maior
diminuicdo anual de VEF1 e maior indice de mortalidade por DPOC que os nao-
fumantes. Fumantes de cachimbos e charutos tém indices de morbidade e mortalidade
maiores que nao-fumantes, apesar desses indices serem menores que os dos
fumantes de cigarros''. Outras formas de uso do tabaco, populares em varios paises,
também sao fatores de risco para DPOC' '® mas esse risco comparado com o do
cigarro ainda nao foi documentado. O risco para DPOC em fumantes tem efeito dose-
resposta’®. A idade que comeca a fumar, total de anos/maco e o estado tabagistico
atual, sdo peditores de mortalidade da DPOC. Nem todos os fumantes desenvolvem
DPOC clinicamente significante, o que sugere que fatores genéticos devem modificar o
risco de cada individuo®.

Exposigbes passivas a fumaca de cigarro (também conhecida como fumaga de
tabaco ambiental, ou, em inglés, environmental tobacco smoke — ETS) também podem
contribuir para sintomas respiratérios'® e DPOC % aumentando o impacto total sobre os
pulmdes das particulas e gases inalados®" 2. O tabagismo durante a gravidez pode
também oferecer um risco ao feto, afetando o crescimento e desenvolvimento pulmonar
in utero e possivelmente o sistema imunoldgico® 2,

Figura 3-2. Risco da DPOC esta Relacionado a Carga Total de Particulas
inaladas

Fumaga de cigarro

Poeira e gases

L
[Tabagismo passivo

Poluigdo ambiental
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Poeiras e Produtos Quimicos Ocupacionais: exposicdo ocupacional € um fator de
risco subavaliado na DPOC '*'®%  Essas exposigbes incluem poeiras quimicas
organicas e agentes quimicos e fumos. Uma analise da pesquisa norte americana de
base populacional - estudo NHANES Ill (National Health and Nutrition Examination
Survey) que avaliou quase 10.000 adultos com idade de 30 a 75 anos e que incluia
testes de funcdo pulmonar, estimou que a fracdo de DPOC atribuivel a exposicao
ocupacional seria de 19,2% no geral e 31,1% entre os nunca fumantes'®. Estas taxas
sdo coerentes com a declaracio publicada pela American Thoracic Society (Sociedade
Toracica Americana) que concluiu que as exposi¢cdes ocupacionais respondem por 10-
20% das disfungdes funcionais e/ou sintomas pertinentes 8 DPOC %°.

Poluicdo Intradomiciliar: lenha, excremento animal, residuos de colheita e carvao
incinerados em locais abertos ou em fogdes com mau funcionamento, podem levar a
niveis muito altos de polui¢ao intradomiciliar. A evidéncia que a poluigido intradomiciliar
pela fumacga proveniente da cozinha domiciliar (combustdo de biomassa) e do gas de
aquecimento em lugares pouco ventilados € um fator de risco da DPOC importante
(especialmente entre mulheres de paises em desenvolvimento) continua a crescer? 3,
tanto com estudos de casos e controles® * quanto com outros estudos solidamente
planejados, que agora estdo accessiveis.

Quase 3 bilhdes de pessoas no mundo usam biomassa e carvdo como recurso
principal de energia na cozinha, aquecimento e outras necessidades domésticas, o que
faz que a populagdo mundial em risco seja muito grande. Nessas comunidades, a
poluigao intradomiciliar é responsavel por uma maior fragao de risco para DPOC do que
SO, ou particulas de emissbes de veiculos motorizados, mesmo em cidades com alta
densidade de habitadas e carros. Poluentes de biomassa usada por mulheres na
cozinha respondem pela prevaléncia alta da DPOC entre as mulheres nao-fumantes
em parte do Oriente Médio, Africa, e Asia®** *. E estimado que ocorram dois milhdes de
obitos de mulheres e criangas a cada ano devido a poluicdo intradomiciliar resultante
de combustdo de lenha e outras biomassas *°.

Poluicdo do Ar Externo: altos niveis de poluicdo do ar urbano sido perigosos para
individuos com doencgas cardiacas e pulmonares. O papel da poluicdo do ar
extradomiciliar em causar DPOC né&o esta claro, mas parece ser pequeno quando
comparado com o do tabagismo. E dificil avaliar os efeitos de um Unico poluente em
exposicdes de longo prazo a poluicao atmosférica. No entanto, poluicdo do ar
resultante de combustiveis fésseis, principalmente vindos dos veiculos nas cidades,
estd associada ao decréscimo da fungdo respiratéria®’. Os efeitos relativos as
exposicdes de curto-prazo com alto pico de concentracdo e as exposi¢cdes de longo-
prazo com de nivel baixo de concentragido, ainda ndo tém o seu papel exatamente
definido na literatura.

Crescimento e Desenvolvimento Pulmonar

O crescimento dos pulmodes esta relacionado a processos que ocorrem durante
a gestacdo, nascimento e exposicdes durante a infancia®“*°. A redugdo maxima da
funcao pulmonar obtida (medida pelo espirdbmetro) pode identificar individuos que estao
em risco elevado de desenvolver DPOC *'. Qualquer fator que afete o crescimento
pulmonar durante a gestagao e infancia tem o potencial para elevar o risco do individuo
de desenvolver DPOC. Por exemplo, um extenso estudo e uma meta-analise
confirmaram a associagao positiva entre o peso ao nascer e VEF1 na fase adulta®.

Estresse Oxidativo

Os pulmdes sdo continuamente expostos a oxidantes gerados de maneira
endogena por fagécitos e outros tipos de células ou por maneira exdgena a partir de
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poluentes do ar ou fumaca de cigarro. Além disso, oxidantes intracelulares, como
aqueles derivados do transporte de elétrons na mitocéndria, estdo envolvidos em
muitas vias de sinalizagdes celulares. As células do pulmao sao protegidas contra esta
sobrecarga oxidativa por sistemas enzimaticos e ndo-enzimaticos bem desenvolvidos.
Quando o equilibrio entre oxidantes e antioxidantes se desloca a favor dos oxidantes —
i.e. um excesso de oxidantes e/ou um esgotamento de antioxidantes — ocorre o
estresse oxidativo. O estresse oxidativo, além de produzir efeitos prejudiciais diretos
nos pulmbes, também ativa mecanismos moleculares que iniciam as inflamacobes
pulmonares. Assim, um desequilibrio entre oxidantes e antioxidantes é considerado um
fator na patogénese da DPOC *°.

Sexo do Paciente

O papel do sexo em determinar o risco de DPOC continua indefinido**. No
passado, a maioria dos estudos mostrou que a prevaléncia e mortalidade da DPOC
eram maiores em homens do que em mulheres. Estudos realizados em paises
desenvolvidos*> *¢ mostram que atualmente a prevaléncia da DPOC é quase igual em
homens e mulheres, o que provavelmente reflete mudancas nos padrdes do tabagismo.
Algumas pesquisas sugerem que as mulheres sdo mais suscetiveis aos efeitos do
tabaco que os homens** *’“® Essa & uma questdo importante considerando o
crescente indice de tabagismo entre as mulheres tanto em paises desenvolvidos
quanto em desenvolvimento.

Infecgoes

Infecgbes (virais e bacterianas) podem contribuir para a patogénese e
progressdo da DPOC *°, e a colonizagdo bacteriana associada & inflamagdo® das vias
aérea pode também representar um papel importante nas exacerbacdes®’. Uma
histéria de grave infecgao respiratéria na infancia tem sido associada com reducao da
fungdo pulmonar e aumento de sintomas respiratérios no adulto®® *'*2, Existem varias
explicacbes possiveis para essa associacdo (as quais ndao sao mutuamnte
excludentes). Pode haver um aumento no diagnéstico de infecgbes graves em criangas
que tém hiperresponsividade das vias aéreas, que, por si, ja é considerado um fator de
risco para DPOC. A suscetibilidade a infeccbes virais pode estar relacionada a outro
fator, como baixo peso ao nascer, que esta relacionado a DPOC. Infecgao por HIV
parece acelerar o inicio do enfisema relacionado ao tabagismo; a inflamag¢ao pulmonar
induzida pelo HIV pode ter um papel neste processo™.

Estado Socioeconomico

Existem evidéncias que o risco de desenvolver a DPOC é inversamente
relacionada ao estado socioecondmico®. Nao esta claro, entretanto, se esse padrao
reflete as exposicdes a poluentes do ar intradomiciliar e externo, multidées, nutricao
pobre ou outros fatores que estdo relacionados a uma baixa condicao
socioecondmica®® *°.

Nutrigao

O papel da nutricdo como fator de risco independente no desenvolvimento da
DPOC nao esta claro. A desnutricdo e perda de peso podem diminuir a forca e
resisténcia muscular respiratdria, aparentemente reduzindo tanto a massa muscular
respiratéria quanto a forga das fibras musculares restantes®. A associagdo da inanicdo
e o estado anabdlico/catabdlico com o desenvolvimento do enfisema foi demonstrado
em pesquisas experimentais em animais®®. Tomografias computadorizadas do pulmao
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em mulheres cronicamente desnutridas por anorexia nervosa mostrram mudangas
similares ao enfisema®’.

Asma

A asma pode ser um fator de risco para desenvolvimento da DPOC, mas as
evidéncias ndo sdo conclusivas. Em um estudo de coorte longitudinal da Tucson
Epidemiological Study Of Airway Obstructive Disease (Estudo Epidemiolégico de
Tucson sobre Doengas Obstrutivas das Vias Aéreas), adultos com asma apresentavam
um risco doze vezes maior de adquirir DPOC ao longo do tempo do que os que nao
tinham asma, depois de ajustar para o tabagismo®. Outro estudo longitudinal de
pessoas com asma descobriu que cerca de 20% dos sujeitos desenvolveram sinais
funcionais de DPOC, limitagdes irreversiveis do fluxo aéreo e redugao do coeficiente de
transferéncia de monoxido de carbono®’.
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CAPITULO 4: PATOLOGIA, PATOGENESE E
FISIOPATOLOGIA

PONTOS FUNDAMENTAIS:

e Mudancgas patolégicas caracteristicas da DPOC s&o encontradas nas vias
aéreas proximais, vias aéreas periféricas, parénquima pulmonar e vasculatura
pulmonar. Essas mudangas incluem inflamacado crénica e mudancgas
estruturais resultantes de lesdes e reparos repetidos.

e Inlacdo de fumaca de cigarro ou de outras particulas nocivas causam
inflamagao pulmonar, uma resposta normal que parece estar amplificada em
pacientes que desenvolvem DPOC.

e Existe um padrao caracteristico de inflamacao nos pulmdes de pacientes com
DPOC, com elevado numero de neutrdfilos (no lumen das vias aéreas),
macrofagos (lumen das vias aéreas, paredes das vias aéreas e parénquima),
e linfocitos CD8" (parénquima e parede das vias aéreas). Esse padrdo é
diferente daquele visto na asma.

¢ Ainflamacao pulmonar é adicionalmente amplificada pelo estresse oxidativo e
pelo excesso de proteases no pulmao.

o Alteracbes fisioldgicas caracteristicas da doencga incluem hipersecre¢cao do
muco, limitacdo do fluxo aéreo e aprisionamento de ar (levando a
hiperinflagdo), anormalidade nas trocas gasosas e cor pulmonale.

o Aspectos sistémicos da DPOC, especialmente em pacientes com doenca
grave, incluem caquexia, deplecdo muscular esquelética, risco aumentado de
doencas cardiovasculares, anemia, osteoporose e depressao.

e As exacerbagdes representam uma amplificacdo adicional da resposta
inflamatéria nas vias aéreas em pacientes com DPOC e podem ser
deflagradas por infecgao viral ou bacteriana ou por poluentes ambientais.

INTRODUGAO

Inlagdo de fumaca de cigarro ou de outras particulas nocivas causam
inflamacao pulmonar, uma resposta normal que parece estar amplificada em pacientes
que desenvolvem DPOC. Essa resposta inflamatéria anormal pode induzir a destruicao
do parénquima (resultando em enfisema) e interromper os mecanismos de defesa e
reparo normais (resultando em fibrose das pequenas vias aéreas). Essas mudancgas
patolégicas levam ao aprisionamento de ar e progressiva limitagcao do fluxo aéreo.
Segue uma breve visdo geral das mudangas patolégicas na DPOC, seu mecanismo
molecular e celular e como isso forma a base dos sintomas e anormalidades
fisioldgicas caracteristicos da doenga'.
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PATOLOGIA

Mudancas patologicas caracteristicas da DPOC sdo encontradas nas vias
aéreas proximais, vias aéreas periféricas, parénquima e vasculatura pulmonar® (Figura
4-1). As mudangas patoldgicas incluem inflamagao crénica, com aumento no numero
de tipos de células inflamatérias especificas em diferentes partes do pulmao, e
mudangas estruturais resultantes de traumatismos e reparos repetidos. Em geral, as
mudangas inflamatdrias e estruturais nas vias aéreas aumentam com a gravidade da
doenca e persistem apés o abandono do habito de fumar.

Figura 4-1. Mudancas Patol6gicas na DPOC

Via Aérea Proximal (traquéia, bronquios > 2 mm diametro interno)
Células Inflamatorias: T macréfagos, 1 linfécitos T CD8+ (citotdxico), poucos neutréfilos ou
eosindfilos

Mudancas Estruturais: T células caliciformes, glandulas submucosas aumentadas (ambos
levando a hipersecre¢ao do muco), metaplasia escamosa do epitélio3.

Vias Aéreas Periféricas (bronquiolos<2 mm diametro interno)
Células Inflamatérias: T macréfagos, T linfocitos T (CD8+> CD4+), 1 linfocitos B, foliculos
linféides, 1 fibroblastos, poucos neutrofilos ou eosinoéfilos

Mudancas Estruturais: Espessamento de parede das vias aéreas, fibrose peribrénquica,
exudato inflamatdrio na luzl, estreitamento das vias aéreas, (bronquiolite obstrutiva), aumento
da resposta inflamatéria e exudato relacionado com gravidade da doenca*

Parénquima Pulmonar (bronquiolos e alvéolos pulmonares)
Células Inflamatorias: T macrofagos, T linfécitos T CD8+
Mudancas Estruturais: destruicdo da parede alveolar, apoptose das células epiteliais e do
endotélio
e Enfisema centrolobular; dilatagdo e destruicdo dos bronquiolos respiratérios; mais
comumente visto em fumantes
e Enfisema panacinar: destruicdo dos sacos alveolares bem como dos bronquiolos
respiratorios; mais comumente observados na deficiéncia de alfa-1 antitripsina

Vasculatura Pulmonar

Células inflamatérias: T macréfagos, 1 linfocitos T

Mudancas estruturais: espessamento da intima, disfungdo de células endoteliais, T musculo
liso = hipertensao pulmonar6

llustracBes de varios topicos referidos nesse capitulo podem ser encontrados no
website da GOLD: http://www.golddpoc.com.br

PATOGENESE

A inflamag&o no trato respiratério de pacientes com DPOC parece ser uma
amplificacdo da resposta inflamatéria normal do trato respiratério a irritantes cronicos
como fumacga de cigarro. Os mecanismos para essa ampliacdo ainda ndo sao bem
compreendidos, mas podem ser geneticamente determinados. Alguns pacientes
desenvolvem DPOC sem fumar, mas a natureza da resposta inflamatéria nesses
pacientes é desconhecida’. A inflamagao pulmonar é adicionalmente amplificada pelo
estresse oxidativo e o excesso de proteinases no pulmao. Juntos, esses mecanismos
levam a mudangas patolégicas caracteristicas da DPOC (Figura 4-2).
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Figura 4-2 Patogénese da DPOC

Fumaca de cigarro
Fumaca de Biomassa
Gases Particulados

$<1— Fatores individuais
Amplificagao dos mecanismos

INFLAMAQ_AO DO
PULMAO

Anti-oxidantes _ Anti-proteinases

Estresse Proteinases

oxidativo
Mecanismos
de reparo

Patologia da DPOC

Células Inflamatodrias

A DPOC é caracterizada por um padrao especifico de inflamacéo envolvendo
neutréfilos, macréfagos e linfocitos’ (Figura 4-3). Essas células liberam mediadores
inflamatérios e interagem com células estruturais nas vias aéreas e no parénquima
pulmonar.

Figura 4-3. Células Inflamatérias na DPOC

Neutréfilos: T de escarro em fumantes normais. Aumento adicional na DPOC e relacionado a
gravidade da doenga. Poucos neutrofilos sédo vistos nos tecidos. Eles podem ser importantes
na hipersecregdo do muco e pela liberagao das proteases8

Macréfagos: grande T no nimero é visto no lumen das vias aéreas, parénquima pulmonar e
no liquido do lavado broncoalveolar. Derivados dos mondcitos sanguineos que se diferenciam
no interior do tecido pulmonar. Produzem aumento das proteases e mediadores inflamatdrios
nos pacientes com DPOC em resposta a fumaga de cigarro e pode apresentar fagocitose
defeituosa®

Linfécitos T: ambas as células CD4+ e CD8+ estdo aumentadas na parede das vias aéreas
€ no parénquima pulmonar com 1 da relagdo CD8+:CD4+. T células T CD8+

(Tc1) e células Th1 que secretam intérferon-y e expressa o receptor de quimocina CXCR3’.
Células CD8+ podem ser citotdxicas para células alveolares, contribuindo para sua
destruigao.

Linfécitos B: T nas vias aéreas periféricas e no interior de foliculos linféides, possivelmente
como resposta a colonizagao crbnica e infec¢do das vias aéreas”.

Eosinéfilos: tdas proteinas eosindfilicas no escarro e T dos eosindfilos na parede das vias
aéreas durante exacerbacoes.

Células Epiteliais: podem ser ativadas por fumaca de cigarro para produzir mediadores
inflamatérios.

Mediadores Inflamatorios

A extensa variedade de mediadores inflamatérios que aumentam em pacientes com
DPOC '° atraem células inflamatérias da circulagdo (fator quimiotatico), amplificam o
processo inflamatério (citocinas pro - inflamatérias) e induzem mudancgas estruturais
(fatores de crescimento). Exemplos de cada tipo de mediador estdo na Figura 4-4.
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Figura 4-4. Mediadores Inflamatoérios na DPOC.

Fatores Quimiotaticos:
¢ Mediadores lipidicos: ex.: leucotrienos B, (LTB,) atrai neutrofilos e linfécitos T
¢ Quimocinas: ex.: Interleucina-8 (IL-8) atrai neutréfilos e mondcitos.

Citocinas Pré - inflamatorias: ex.: fator de necrose tumoral -a (TNF-a), IL-1B, e IL-6,
aumentam o processo inflamatério e podem contribuir para alguns efeitos sistémicos da
DPOC.

Fatores de crescimento: ex.: fator transformador de crescimento beta (TGF-$) pode induzir a
fibrose nas pequenas vias aéreas.

Estresse Oxidativo

O estresse oxidativo pode ser um importante mecanismo amplificador na DPOC
"' Biomarcadores do estresse oxidativo (ex.:peréxido de hidrogénio, 8-isoprostano)
estdo aumentados no ar exalado e condensado, ho muco e na circulagcéo sistémica dos
pacientes com DPOC. O estresse oxidativo se eleva ainda mais nas exacerbacdes. Os
oxidantes sao gerados por fumaca de cigarro e outros particulados inalados, e
liberados de células inflamatérias ativadas como macréfagos e neutréfilos'?. Pode
também haver uma redugéo nos antioxidantes endégenos em pacientes com DPOC. O
estresse oxidativo tem varias consequiéncias adversas nos pulmdoes, incluindo ativacao
de genes inflamatorios, inativagcao de antiproteases, estimulacdo de secre¢ao do muco,
e estimulagdo do aumento da exudacao plasmatica. Muitos desses efeitos adversos
sao mediados por peroxinitrito, que é formado via uma interacido entre anions
superoxido e oxido nitrico. Por sua vez, o oxido nitrico € gerado por oxido nitrico
sintase induzivel, que se expressa nas vias aéreas periféricas e parénquima pulmonar
de pacientes com DPOC. O estresse oxidativo pode também ser responsavel por uma
reducido da atividade das histona-deacetilases nos tecidos pulmonares dos pacientes
com DPOC, que pode levar a uma expressao elevada de genes inflamatérios como
também a redugdo na acdo antiinflamatdria dos corticoides’™.

Desequilibrio Protease-Antiprotease

Existem evidéncias persuasivas para a existéncia de um desequilibrio entre as
proteases nos pulmdes de pacientes com DPOC, que destroem os componentes do
tecido conjuntivo, e as antiproteases, que protegem contra isso. Varias proteases,
derivadas das células inflamatérias e células epiteliais estdo elevadas em pacientes
com DPOC. Ha um aumento nas evidéncias que elas podem interagir entre si (Figura
4-5). Destruicdo da elastina mediada pela protease, um componente importante do
tecido conjuntivo no parénquima pulmonar, € uma caracteristica importante do
enfisema e possivelmente irreversivel.
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Figura 4-5 . Proteases e Antiproteases na DPOC
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Diferencas na Inflamag¢ao de DPOC e Asma

Apesar da asma e DPOC estarem associadas a inflamacgao crénica do trato
respiratorio, existem diferencas marcantes nas células inflamatérias e mediadores
envolvidos nas duas doencgas, o que, por sua vez, é responsavel pelas diferencas nos
efeitos fisioldgicos, sintomas e resposta a terapia (Figura 4-6). Entretanto, existem
grandes semelhancgas entre a inflamagao pulmonar na asma grave e na DPOC. Alguns
pacientes com DPOC tém caracteristicas de asma e podem ter um padrao inflamatério
misto com aumento de eosindfilos. Finalmente, pessoas tabagistas com asma
desenvolvem caracteristicas patolégicas similares & DPOC *.

Figura 4-6. Diferencas na Inflamacdo Pulmonar Entre DPOC e Asma

DPOC ASMA ASMA GRAVE
Neutrdéfilos ++ Eosindfilos ++ Neutréfilos +
Células Macrofagos +++ Macréfagos + Macrofagos
Células T CD8+ (TC1) | Células T CD4+ (Th2) | Células T CD4+ (Th2),
Células T CD8 + (Tc1)
IL-8 Eotaxina IL-8
Mediadores TNF-a, IL-1B, IL-6 IL-4, IL-5, IL-13 IL-5, IL-13
Fundamentais NO+ NO +++ NO ++
Estresse +++ + +++
Oxidativo

Localizagao da
Doenga

Vias aéreas periféricas
Parénquima pulmonar
Vasos pulmonares

Vias aéreas proximais

Vias aéreas proximais
Vias aéreas periféricas

Conseqiiéncias

Metaplasia escamosa
Metaplasia mucosa
Fibrose das pequenas
vias aéreas
Destruicao de
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vascular pulmonar

Epitélio fragil

Metaplasia mucosa
1t Membrana basal
Broncoconstriccao

Resposta
terapia

Pequena resposta ao
broncodilatador
Resposta ruim a
esterodides

Grande resposta ao
broncodilatador
Boa resposta a
esterdides

Pequena resposta ao
broncodilatador
Resposta reduzida a
esterdides

NO = oxido nitrico
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FISIOPATOLOGIA

Existe agora uma boa compreensado de como 0 processo basico da doenga na
DPOC leva aos sintomas e anormalidades fisioldgicos caracteristicos. Por exemplo,
diminuicdo do VEF1, basicamente resulta da inflamagao e estreitamento das vias
aéreas periféricas, enquanto que a diminuicdo da taxa de transferéncia gasosa (DLCO)
acontece pela presencga do enfisema.

Limitagdo do Fluxo Aéreo e Aprisionamento do Ar

A extensao da inflamacéo, fibrose e exsudato na luz das pequenas vias aéreas
estao relacionadas com a redugao do VEF1 e da relagao VEF1/ CVF, e provavelmente,
com o caracteristico declinio acelerado do VEF; na DPOC*. Essa obstrucdo das vias
aéreas periféricas progressivamente aprisiona ar durante a expiracao, resultando em
hiperinflacdo. Apesar do enfisema estar mais associado a anormalidades nas trocas
gasosas do que na reducao do VEF1, ele contribui para o aprisionamento do ar durante
a expiragado. Isso acontece especialmente quando a doenca se torna mais grave e as
ligacbes alveolares a pequenas vias aéreas sao destruidas. A hiperinflagdo reduz a
capacidade inspiratdoria e aumenta a capacidade residual funcional, particularmente
durante o exercicio fisico (quando essa anormalidade é conhecida como hiperinflacdo
dinamica), e isso resulta em dispnéia e limitacdo na capacidade de exercicio fisico.
Acredita-se atualmente que a hiperinflagdo se desenvolve no inicio da doenca, sendo o
mecanismo principal para dispnéia durante o exercicio fisico'. Os broncodilatadores
agindo nos tecidos das vias aéreas periféricas reduzem o ar aprisionado, com isso
reduzindo o volume dos pulmdes e melhorando os sintomas e a capacidade de
exercicio.

Anormalidade nas Trocas Gasosas

As anormalidades na troca gasosa resultam em hipoxemia e hipercapnia e tem
varios mecanismos na DPOC. Em geral, a troca gasosa piora a medida que a doenca
progride. A gravidade do enfisema esta relacionada com PO, arterial e outros
marcadores do desequilibrio da relagao ventilagdo-perfusao (Va/Q). Obstrugdo das vias
aéreas periféricas também resulta em desequilibrio VA/Q, € combina com a fungao
alterada dos musculos respiratérios na doenca grave para reduzir a ventilagédo, levando
a retengdo do didéxido de carbono. As anormalidades na ventilacdo alveolar e uma
reducédo do leito vascular pulmonar pioram ainda mais as anormalidades Va/Q.

Hipersecrecao do Muco

A hipersecrecdo do muco, resultando numa tosse crbénica produtiva, € uma
caracteristica da bronquite cronica e ndo esta obrigatoriamente associada a limitagao
do fluxo aéreo. Inversamente, nem todos os pacientes com DPOC tém secrecao
sintomatica de muco. Quando presente é devido a metaplasia da mucosa com elevado
numero de células caliciformes e aumento das glandulas submucosas em resposta a
irritacao crénica das vias aéreas por tabagismo ou outros agentes nocivos. Diversos
mediadores e proteases estimulam a hipersecrecdo do muco e varios exercem seus
efeitos através da ativagao do receptor de fator de crescimento epidérmico (EGFR)'.

Hipertensdao Pulmonar

Hipertensdo pulmonar leve a moderada pode se desenvolver tardiamente
durante a DPOC devido a vasoconstricdo hipdxica das pequenas artérias pulmonares,
eventualmente resultando em mudancas estruturais que incluem hiperplasia da intima e
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depois hipertrofia/hiperplasia do musculo liso'. Ha uma resposta inflamatéria nos
vasos parecida com a que se tem visto nas vias aéreas e evidéncia para disfuncao
celular endotelial. A perda do leito capilar pulmonar no enfisema pode também
contribuir para elevar a pressdo da circulacdo pulmonar. A hipertensdo pulmonar
progressiva pode levar a hipertrofia ventricular direita e ao final a insuficiéncia cardiaca
direita (cor pulmonale).

Caracteristicas Sistémicas

E de reconhecimento crescente o fato que a DPOC envolve diversas
caracteristicas sistémicas, especialmente em pacientes com doenga grave, e que
essas caracteristicas tem um impacto importante na sobrevivéncia e nas
comorbidades ' (Figura 4-8). A caquexia é comumente visto em pacientes com
DPOC grave. Pode haver perda de massa muscular esquelética e fraqueza, como
resultado do aumento da apoptose e/ou desuso muscular. Pacientes com DPOC
também apresentam uma chance maior de ter osteoporose, depressdo e anemia
cronica®. Concentracoes elevadas de mediadores inflamatoérios, incluindo TNF-a., IL-6,
e radicais livres derivados do oxigénio, podem mediar alguns desses efeitos sistémicos,
que estao relacionados com aumento de proteina C-reativa (PCR)?".

Figura 4-8. Caracteristicas Sistémicas da DPOC

e Caquexia: perda de massa livre de gordura

e Deplecdo musculo-esquelético: apoptose, atrofia por desuso
e Osteoporose

e Depresséao

e Anemia normocrémica / normocitica

¢ Risco elevado de doenca cardiovascular: associado a t PCR

EXACERBAGOES

As exacerbagdes representam uma amplificacdo adicional da resposta
inflamatéria nas vias aéreas do paciente com DPOC, e pode ser deflagrada por
infeccdo por bactéria ou virus ou por poluentes ambientais. Existe uma relativa
escassez de informacdo sobre o0s mecanismos inflamatérios envolvidos nas
exacerbacdes da DPOC. Em exacerbagdes leves e moderadas ha um aumento de
neutréfilos e em algums estudos também eosindfilos no catarro e na parede nas vias
aéreas®. Isso estd associado com concentragdes elevadas de certos mediadores,
incluindo TNF-a, LTB,4 e IL-8, e um aumento em biomarcadores de estresse oxidativo.
Em relagéo as exacerbagdes graves, o numero de informagdes € ainda menor, embora
uma pesquisa tenha mostrado um aumento marcante em neutréfilos na parede das vias
aéreas e um aumento da expressdo de quimiocinas®®. Durante a exacerbacdo ocorre
um aumento da hiperinflagdo e do aprisionamento de ar, com diminuigdo do fluxo
expiratorio, sendo este fenémenmo responsavel pelo aumento da dispnéia 2. Existe,
também, uma piora das anormalidades VA/Q resultando em hipoxemia grave.
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CAPITULO 5: CONDUTA NA DPOC
INTRODUGAO

Um eficiente plano de tratamento na DPOC inclui quatro componentes: (1)
Avaliar e Monitorar a Doenga; (2) Reduzir Fatores de Risco; (3) Tratamento da DPOC
Estavel; e (4) Tratamento das Exacerbacoes. O tratamento da DPOC leve a moderada
(Estadios | e 1) envolve evitar os fatores de risco para prevenir a progressao da doenca
e farmacoterapia de acordo com a neessidade para controlar sintomas. A DPOC grave
(Estadio 1ll) e muito grave (Estadio 1V) freqUentemente requerem a interagéo de
diversos profissionais diferentes, uma variedade de abordagens no tratamento e um
compromisso do médico de apoio continuado ao paciente a medida que a doenca
progride. Além da educacéo ao paciente, aconselhamento em saude e farmacoterapia,
pacientes com DPOC podem requerer aconselhamento especifico sobre abandono do
habito de fumar, instrucdo sobre exercicios fisicos, orientagao nutricional e apoio
continuado de enfermagem. Nem todas as abordagens sdo necessarias para todos os
pacientes, a avaliacdo do beneficio potencial de cada abordagem em cada estadio da
doenca é um aspecto crucial na conduta eficiente da doenca.

A prevencgao da doenga € o objetivo final, mas, uma vez que a DPOC tenha
sido diagnosticada, uma conduta de tratamento eficiente deve ter em vista os seguintes
objetivos:

Aliviar sintomas

Prevenir progresso da doenca

Melhorar tolerancia ao exercicio

Melhorar a qualidade de vida relacionada a saude (estado de saude)
Prevenir e tratar complicagbes

Prevenir e tratar exacerbacbes

Reduzir a mortalidade

Esses objetivos devem ser alcangados com um tratamento com o minimo de
efeitos colaterais, o que se torna um desafio especial em pacientes com DPOC, pois
eles geralmente tém comorbidades. A extensdo da obtencido desses objetivos varia
com cada individuo, e alguns tratamentos irdo produzir beneficios em mais de uma
area. Ao escolher um plano de tratamento, os beneficios e riscos para o individuo, e os
custos, direto e indireto, para o individuo, sua familia e comunidade devem ser
considerados.

Pacientes devem ser identificados o mais cedo possivel no curso da doenca, e
certamente antes dos estadios finais da doenga, quando o nivel de disfuncdo é
importante. O acesso a espirometria é fundamental para o diagnéstico de DPOC e deve
estar acessivel a todo profissional de saude que cuide de pacientes com DPOC.
Entretanto, os beneficios de se realizar rastreamento da DPOC realizando espirometria
para toda a populacdo em geral ou em todos os tabagistas ainda nao estao claros.

Educando pacientes, médicos e o publico a reconhecer que a tosse, produgao
de muco e principalmente a falta de ar ndo sado sintomas triviais torna-se um aspecto
essencial no cuidado da saude publica dessa doenga.

A redugdo da terapia, uma vez que o sintoma tenha ido controlado,
normalmente nao é possivel com a DPOC. A deterioracéo continua da fungao pulmonar
geralmente requer a introdugdo progressiva de mais tratamentos, farmacolégicos e
nao-farmacologicos, na tentativa de limitar o impacto dessas mudancas. As
exacerbacdes de sinais e sintomas, um marco da DPOC, prejudicam a qualidade de
vida dos pacientes e diminui nivel de saude. Tratamentos apropriados e medidas de
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prevencao de futuras exacerbagbes devem ser implementadas o mais precocemente
possivel.

Existem diferencas importantes entre os paises na abordagem de doencas
crénicas como a DPOC, no que diz respeito a aceitacado e a capacidade de poder arcar
com o custo de certas formas de terapia. Diferencas étnicas no metabolismo da droga,
especialmente para medicamentos administrados por via oral, podem ser responsaveis
por preferéncias diferentes dos pacientes provenientes de comunidades distintas.
Pouco se sabe sobre essas questdes importantes em relagdo a DPOC.

COMPONENTE 1: AVALIAR E MONITORAR A DOENCA

PONTOS FUNDAMENTAIS:

e Um diagnéstico clinico da DPOC deve ser considerado em qualquer paciente
que apresente dispnéia, tosse crénica ou producdo de muco, e/ou uma
histéria de exposicoes a fatores de risco para a doenga. O diagndstico deve
ser confirmado por espirometria.

e Para o diagnéstico e avaliagcdo da DPOC, a realizagdo da espirometria &
considerada o padréo ouro, pois € a maneira mais reprodutivel, padronizada e
objetiva para medir limitagdo do fluxo aéreo. A presenca de um valor pos-
broncodilatador da relagdo VEF1/CVF < 0,70 e do VEF1< 80% do previsto
confirma a presenca de limitagdo do fluxo aéreo que nao é totalmente
reversivel.

e Profissionais da area de saude responsaveis pelo diagndstico e tratamento de
pacientes com DPOC devem ter acesso a espirometria.

e A avaliacdo da gravidade da DPOC é baseada no nivel de sintomas do
paciente, na gravidade da anormalidade espirométrica e na presenca de
complicagoes.

e A mensuragdo das pressbes dos gases arteriais deve ser considerada em
todos os pacientes com VEF1 < 50% do previsto ou sinais clinicos sugestivos
de insuficiéncia respiratoria ou insuficiéncia cardiaca direta.

e A DPOC geralmente € uma doenga progressiva, e uma piora na funcéo
pulmonar ao longo do tempo é esperada, mesmo estando sob os melhores
cuidados disponiveis. Sintomas e medidas objetivas da limitagdo do fluxo
aéreo devem ser monitorados para determinar quando a terapia deve ser
modificada e para identificar qualquer complicagdo que possa se desenvolver.

e As comorbidades sdo comuns na DPOC e devem ser identificadas

ativamente. As comorbidades freqlientemente complicam o tratamento da
DPOC, e vice versa.
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DIAGNOSTICO INICIAL

O diagndstico clinico da DPOC deve ser considerado em qualquer paciente com
dispnéia, tosse crbénica ou producdo de muco, e/ou uma historia de exposicbes a
fatores de risco para a doencga (Figura 5.1-1). O diagndstico deve ser confirmado por
espirometria. A presenca de valores pés-broncodilatador da relagao VEF1/CVF < 0,70 e
VEF1< 80% do previsto confirma a presencga de limitacdo do fluxo aéreo que nao é
totalmente reversivel.

Figura 5.1-1. Indicadores Fundamentais para Considerar um Diagndstico de DPOC

Considere DPOC, e faga espirometria, se quaisquer desses indicadores estiverem presentes
num individuo acima de 40 anos. Esses indicadores ndo sdo o diagnéstico em si, mas a
presenca de indicadores fundamentais multiplos aumenta a probabilidade de um diagnéstico
de DPOC. A espirometria é necessaria para estabelecer o diagndstico de DPOC.
Dispnéia que é
Progressiva (piora com o tempo),
Geralmente piora com o exercicio fisico
Persistente (presente todos os dias)
Descrito pelo paciente como um “aumento do esforgo para respirar”, “peso”, “fome de ar”,
ou "estar ofegante”.
Tosse Crénica
Pode ser intermitente e pode ser seca, sem secrecao
Produgéao Crénica de Muco
Qualquer padrao de producéo crénica de muco pode indicar DPOC.
Historia de exposigdes a fatores de risco, principalmente:
Fumaca de tabaco.
Poeiras e produtos quimicos ocupacionais.
Fumaca proveniente da cozinha domiciliar e do gas de aquecimento.

Avaliagédo dos Sintomas

Embora o padrao geral de desenvolvimento dos sintomas na DPOC seja bem
estabelecido, pode haver excecdes. Os sintomas principais dos pacientes no Estadio I:
DPOC Leve séo tosse cronica e producdo de expectoracdo. Esses sintomas podem
estar presentes por varios anos antes do desenvolvimento da limitagdo do fluxo aéreo e
sdo freqlentemente ignorados ou despercebidos pelos pacientes e atribuidos ao
envelhecimento ou falta de condicionamento. Com o agravamento da limitagao do fluxo
aéreo no Estadio Il: DPOC Moderado, pacientes freqlentemente apresentam dispnéia,
que pode interferir com suas atividade diarias'. Tipicamente, esse é o estadio em que
procuram atendimento medico e podem ser diagnosticados com tendo DPOC.
Entretanto, alguns pacientes ndo apresentam tosse, producdo de expectoracdo ou
dispnéia nos Estadio I: DPOC Leve ou Estadio Il: DPOC Moderado e nao procuram
atendimento médico até que sua limitagao de fluxo aéreo se torna mais grave ou piore
agudamente devido a uma infecgéo do trato respiratério. A medida que a limitagdo
piora e o paciente entra no Estadio Ill: DPOC Grave, os sintomas de tosse e producao
de expectoracdo geralmente continuam, a dispnéia se agrava e sintomas adicionais
anunciando complica¢des (como insuficiéncia respiratoéria, insuficiéncia cardiaca direita,
perda de peso e hipoxemia arterial) podem evoluir. E importante notar que, desde que
a DPOC pode ser diagnosticada em qualquer estadio, qualquer sintoma descrito abaixo
pode estar presente em um paciente avaliado pela primeira vez.
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Dispnéia. A dispnéia, um sintoma marcante da DPOC, é a razao pela qual a maioria
dos pacientes procuram atendimento médico e a maior causa da deficiéncia e
ansiedade associada com a doenca. Pacientes com DPOC tipicamente descrevem sua
dispnéia como um esfor¢co grande para respirar, sensagao de peso, fome de ar ou estar
ofegante®. Entretanto, os termos usados para descrever a dispnéia variam com o
individuo e com a cultura®. Freqlientemente é possivel distinguir entre a falta de ar da
DPOC e aquela devida a outras causas, analisando os termos usados, embora haja
sobreposicdo consideravel com as descricbes por asma brénquica. Uma maneira
simples de quantificar o impacto da falta de ar no nivel de saude de um paciente é o
questionario da British Medical Research Council — MRC (Conselho de Pesquisa
Medica Britanica). Esse questionario (Figura 5.1-2) funciona bem com outras medidas
de nivel de satide* e prevé risco de mortalidade futura®.

Figura 5.1-2: Questionario Modificado do Conselho de Pesquisa Medica (MRC) para
Avaliar a Gravidade da Falta de Ar*

POR FAVOR MARQUE O QUADRADO QUE SE APLICA A VOCE (UM QUADRADO
APENAS)

1- Eu sinto falta de ar com exercicios intensos [ ]

2- Eu fico com falta de ar quando ando depressa ou subo uma ladeira levemente inclinada

[]

3- Eu ando mais devagar em terreno plano que as pessoas de mesma idade por causa da
falta de ar, ou eu preciso parar para respirar quando ando normalmente [ ]

4- Eu paro para respirar apés andar em terreno plano uns 100 metros ou apds alguns minutos

[]

5- Eu sinto muita falta de ar para sair de casa ou sinto falta de ar ao me vestir e despir [ ]

A falta de ar na DPOC é caracteristicamente persistente e progressiva. Mesmo
em “dias bons”, pacientes com DPOC apresentam dispnéia ao realizarem esforgo com
niveis menores do que outras pessoas nao-afetadas e com a mesma idade.
Inicialmente, a falta de ar s6 é percebida com esfor¢o fora do comum (ex.: andando ou
subindo rapido um lance de escadas) e pode ser evitado completamente com
mudancas comportamentais apropriadas (ex.: usando um elevador). A medida que a
funcdo pulmonar deteriora, a falta de ar se torna mais intensa e pacientes podem
perceber que sao incapazes de andar com a mesma velocidade que as pessoas da
mesma idade ou fazer atividades que requerem uso dos musculos acessoérios da
ventilagdo (ex.: carregando sacolas de compras)®. Ao final, a falta de ar esta presente
nas atividades do dia-a-dia (ex.: se vestindo, lavando) ou enquanto descansa, deixando
o paciente confinado em casa.

Tosse. Tosse cronica, muitas vezes o primeiro sintoma da DPOC a se apresentar’, é
com freqiiéncia nao levada em conta pelo paciente, que a considera uma consequiéncia
do tabagismo e/ou exposi¢gdes ambientais. Inicialmente, a tosse pode ser intermitente,
mas depois fica presente todos os dias, muitas vezes durante o dia inteiro. A tosse
crénica na DPOC pode ser improdutiva®. Em alguns casos, limitacdo do fluxo aéreo
significante pode se desenvolver sem a presenca da tosse. A Figura 5.1-3 lista
algumas dessas outras causas de tosse cronica em individuos com radiografia de térax
normal.
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Figura 5.1-3. Causas de Tosse Crénica com Radiograma do Térax Normal

Intratoracico

e Doencga pulmonar obstrutiva crbnica

e Asma brbénquica

e Carcinoma brénquico central
Tuberculose endobrdénquica
Bronquiectasia
Insuficiéncia cardiaca esquerda
Doenga intersticial pulmonar
Fibrose cistica

Extratoracico
o Gotejamento pos-nasal
e Refluxo gastresofagico
e Terapia com medicamentos (ex.:inibidores da ECA)

Expectoracao. Pacientes com DPOC comumente expelem pequenas quantidades de
escarro viscoso apos acessos de tosse. Produgdo regular de expectoragdo por 3
meses ou mais em 2 anos consecutivos (na auséncia de outra condigdo que possa
explica-la) é a definicdo epidemioldgica de bronquite cronica’, mas é uma definicdo de
um certo modo arbitraria que nao reflete a variacdo da producio de expectoragdo nos
pacientes de DPOC. A produgao de material expectorado as vezes é dificil de avaliar
porque muitos pacientes engolem o escarro invés de cuspir, um habito variando de
acordo com a cultura e o sexo. Pacientes produzindo quantidade grande de material
expectorado podem ter bronquiectasias. A presenca de escarro purulento reflete um
aumento nos mediadores inflamatérios'®, e seu desenvolvimento pode identificar o
inicio de uma exacerbacao™".

Sibilos e Opressdo no Peito. Sibilos e opressdo no peito sdo sintomas nao
especificos que podem variar entre os dias e ao longo de um unico dia. Esses sintomas
podem estar presentes no Estadio I: DPOC Leve, mas sdo mais caracteristicos da
asma ou do Estédio Ill: DPOC Grave e Estadio IV:DPOC Muito Grave. Sibilos audiveis
podem surgir ao nivel da laringe e ndo necessitam necessariamente de serem
acompanhados por anormalidade auscultatérias. Mas, sibilos inspiratorios e
expiratorios podem estar presentes a ausculta do térax. A opressdo no peito
freqientemente sucede o esforgo fisico, € mal localizada, tem caracteristicas
musculares e pode surgir de contragcbes isométricas dos musculos intercostais. A
auséncia de chiado ou opressao no peito ndo exclui o diagnéstico para DPOC, nem sua
presenga confirma o diagndstico da asma.

Caracteristicas Adicionais na Doenca Grave. Perda de peso e anorexia sao
problemas comuns na DPOC avancada'. Eles sdo importantes em relagdo ao
prognostico’ mas podem ser um sinal de outras doencas (ex.: tuberculose, tumor
brénquico), e devem, portanto, sempre ser investigados. A sincope da tosse ocorre
devido ao aumento rapido da pressao intratoracica durante ataques de tosse. Acesso
de tosse podem também causar fraturas de costela, que as vezes sao assintomaticas.
Inchagco no tornozelo pode ser o Unico sinal sintomatico do desenvolvimento de cor
pulmonale. Finalmente, morbidade psiquiatrica, especialmente sintomas de depressao
e/ou ansiedade, é comum na CPOC avancada™ e merece investigacdo especifica na
historia clinica.
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Historico Médico

Um histérico médico detalhado de um novo paciente quando se sabe ou pensa
ter DPOC deve avaliar:

¢ A exposicao do paciente a fatores de risco, assim como tabagismo e exposi¢des
ocupacionais e ambientais.

e Histérico médico do passado, incluindo asma, alergia, sinusite ou polipos
nasais; infecgao respiratéria na infancia; outras doencgas respiratorias

e Histdria familiar de DPOC ou outra doenca respiratdria cronica

e Padrédo de desenvolvimento dos sintomas: a DPOC se desenvolve tipicamente
na vida adulta e a maioria dos pacientes sao conscientes do aumento da falta
de ar, “resfriados de inverno” mais frequentes, e algumas restricbes sociais
durante alguns anos, antes de procurar ajuda médica.

e Histdria de exacerbac8es ou internagcdes anteriores por problemas respiratorios:
os pacientes podem estar cientes de agravamentos peridédicos dos sintomas
mesmo que esses episddios nao tenham sido identificados como exacerbacoes
da DPOC.

e Presengca de comorbidades, como doengas cardiacas, malignidades,
osteoporose e disturbios musculoesqueléticos, que podem também contribuir
para restricdes das atividades™.

e Tratamentos médicos atuais: por exemplo, beta-bloqueadores que séo
comumente prescritos para doencas cardiacas sdao normalmente contra-
indicados na DPOC.

¢ Impacto da doenca na vida do paciente, incluindo limitacdo de atividade, falta ao
trabalho e impacto econbmico, efeito na rotina familiar, sentimentos de
depresséo ou ansiedade.

e Apoio social e familiar a disposicao do paciente

e Possibilidades de reducdo dos fatores de risco, principalmente abandono do
habito de fumar

Exame Fisico

Apesar de ser uma parte importante nos cuidados do paciente, um exame fisico
raramente diagnostica a DPOC. Sinais fisicos de limitagdo do fluxo aéreo geralmente
ndo estdo presentes até que alguma deficiéncia pulmonar significante tenha ocorrido'®
" e sua detecgdo tem uma sensibilidade e especificidade relativamente baixas. Uma
série de sinais fisicos pode estar presente na DPOC, mas sua auséncia nao exclui o
diagnéstico.

Inspecao

¢ Cianose central, ou descoloragcao azulada das membranas mucosas, pode estar
presente, mas é dificil detectar na luz artificial e em muitos grupos raciais.

e Anormalidades comuns da parede toracica, que refletem a hiperinflagao
pulmonar vista na DPOC, incluem costelas relativamente horizontais, térax em
“forma de barril” e abdémen proeminente.

e Horontalizacdo dos hemi-diafragmas pode estar associada com o movimento
paradoxal para dentro das costelas inferiores na inspiracdo e alargamento do
angulo xifo-esternal.

e Frequéncia respiratéria de repouso muitas vezes aumenta para mais de 20
respiracdes por minuto e a respiracdo pode ser relativamente superficial'’.

o Pacientes comumente apresentam respiracédo bucal, o que serve para retardar
fluxo expiratério e permitir esvaziamento pulmonar mais eficiente®.
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Pacientes com DPOC freqlentemente apresentam aumento do ténus dos
musculos em repouso na posicdo dorsal. Uso dos musculos escaleno e
esternocleidomastdide € mais um indicador de desconforto respiratério.

Edema nos tornozelos ou parte inferior das pernas pode ser um sinal de
insuficiéncia cardiaca direita.

Palpacao e Percussao

Eles geralmente nao ajudam na DPOC.

Deteccao do batimento cardiaco no térax pode ser dificil devido a hiperinflacéo
pulmonar

A hiperinflacdo leva o figado a se deslocar para baixo e ao aumento na
capacidade de apalpar esse 6rgdo sem que ele esteja aumentado.

Ausculta

Pacientes com DPOC muitas vezes apresentam murmurio vesicular diminuido,
mas esse achado ndo ¢é suficientemente caracteristico para fazer o
diagnéstico®.

A presenca de sibilos durante uma respiracao tranquila € um indicador Gtil para
a limitacdo do fluxo aéreo. Contudo, sibilo ouvido apenas apds expiracao
forcada ainda nao foi validado como um teste diagnéstico para DPOC.
Estertores crepitantes inspiratérios ocorrem em alguns pacientes com DPOC
mas sao de pouca ajuda diagndstica.

Sons cardiacos sdo mais bem auscultados na area xiféide.

Mensuragio da Limitagdo do Fluxo Aéreo (Espirometria)’

A espirometria deve ser realizada em todos os pacientes que possam estar com

DPOC. E necessaria para fazer um diagndstico seguro da DPOC e excluir outros
diagnésticos que podem apresentar sintomas parecidos. Embora a espirometria
nao avalie globalmente o impacto da DPOC na saude do paciente, ela permanece
como o padrdo ouro para diagnosticar a doenga e monitorar seu progresso. A
espirometria € a medida acessivel mais bem padronizada, a mais reprodutivel e a
mais objetiva para limitacdo do fluxo aéreo. Uma mensuragao espirométrica de boa
qualidade é possivel e todos os profissionais de saude que cuidam de pacientes
com DPOC deveriam ter acesso a espirometria. A Figura 5.1-4 resume alguns
fatores necessarios para alcangar resultados precisos no teste.
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Figura 5.1-4. Consideragdes na Execugao da Espirometria

Preparagao
o Espirbmetros precisam ser calibrados regularmente.
e Espirbmetros devem produzir cépias impressas para permitir detecgcao de erros técnicos
ou ter um relatério automatico para identificar um teste insatisfatério e a raz&o para isso.
e O supervisor do teste precisa de treinamento para sua execugao eficiente
e Esforco maximo do paciente na execugdo no teste &€ necessario para evitar erros de
diagnésticos e conduta.

Execugao

e Espirometria deve ser executada usando técnicas de acordo com os padroes

publicad0324.

¢ O tragado volume/tempo expiratério deve ser continuo e sem irregularidades.

e O espirograma deve durar tempo suficiente para que o volume atinja um platd, o que
pode levar mais de 15 segundos na doenga grave.

e Tanto a CVF quanto o VEF1 devem ser obtidos a partir do maior valor mensurado de
qualquer uma das 3 curvas tecnicamente satisfatorias, e os valores da CVF e do VEF1
nessas trés curvas devem variar no maximo 5% ou 100 ml, o que for maior.

e Arelagcdo VEF1/ CVF deve ser tirada da curva aceita tecnicamente com a maior soma de
CVF e VEF1

Avaliagao
¢ As medi¢des da espirometria sdo avaliadas comparando-se os resultados com valores de
referéncia apropriados com base na idade, altura, sexo e raga (ex.: ver referéncia 20)
¢ A presenca de um VEF1 < 80% do previsto pds-broncodilatador, junto com uma relagdo
VEF1 / CVF < 0,70 confirma a presenga da limitacdo do fluxo aéreo que nao é
totalmente reversivel.

A espirometria deve medir o volume do ar exalado forcadamente do maximo
ponto de inspiragdo (capacidade vital forcada — CVF do inglés “forced vital
capacity”) e o volume de ar exalado durante o primeiro segundo dessa manobra
(volume expiratorio forcado em um segundo — VEF1 do inglés “forced expiratory
volume in one second”). A relagdo dessas duas medidas (VEF1/ CVF) deve ser
calculada. Os espirogramas sao avaliados comparando-os com valores de
referéncia®® com base na idade, altura, sexo e raca (usar valores de referéncia
apropriados, ex.: ver referéncia 20).

A Figura 5.1-5 mostra um espirograma normal e um espirograma tipico de
paciente com DPOC leve a moderado. Pacientes com DPOC tipicamente mostram
diminuicdo no VEF; e na CVF. O grau de anormalidade espirométrica geralmente
reflete a gravidade da DPOC (Figura 1-2). A presenga da limitagao do fluxo aéreo é
definida pela relagdo VEF1/CVF < 0,70 pdés-broncodilatador. Essa abordagem é
pratica visto que valores de referéncia para VEF1 e CVF universalmente aplicaveis
nao s&o acessiveis. A espirometria deve ser executada apdés administragdo de uma
dose adequada de um broncodilatador inalado de acdo rapida (ex.: 400ug
salbutamol) para minimizar a variabilidade. Aonde for possivel, os valores devem
ser comparados a valores normais de mesma faixa etaria para evitar uma
superestimagao no diagnostico da DPOC nos idosos?'. Usar a relagéo fixa (VEF1/
CVF) é particularmente problematico em adultos mais idosos, pois a relagédo
decresce com a idade levando ao potencial de rotular adultos mais idosos
saudaveis como tendo DPOC. Valores de referéncia pds-broncodilatador nesta
populagdo s&o urgentemente necessarios para evitar uma potencial
superestimagao diagndstical.
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O pico do fluxo expiratério € usado algumas vezes como medida para limitagdo do
fluxo aéreo, mas na DPOC pode ele subestimar o grau de obstrugcdo das vias
aéreas®. Dados da US National Health and Nutrition Examination Sorves sugerem
que o pico do fluxo expiratério tem boa sensibilidade, identificando mais de 90%
dos casos de DPOC que podem ser diagnosticados com espirometria, mas porque
sua especificidade é mais fraca, ndo pode ser confiavel como o Unico teste
diagnostico?®.

Figura 5.1-5. Espirograma Normal e Espirograma Tipico de Paciente com DPOC
Leve a Moderada*
VEF1 CVF VEF1/CVF
Normal 4,20 5,10 0,82
DPOC 2,30 3,90 0,59
D_
14
2_
" VEF,
DPOC
4 VEF CVF
2 CWVF
1 2 3 - 5 6 Segundos
* VEF1 p6s-broncodilatador é recomendado para o diagnostico e avaliagdo da gravidade
da DPOC

O papel da espirometria como método de rastreamento em uma populacao
geral ou em uma poppulagdo com risco de DPOC é controverso. Tanto o VEF1 quanto
a CVF predizem mortalidade de todas as causas, independente de tabagismo, e a
funcdo anormal do pulmao identifica um subgrupo de tabagistas com elevado risco de
cancer pulmonar. Isso tem sido a base de uma discussao que testes espirométricos
deveriam ser empregados como uma ferramenta de avaliacdo global da saude®.
Entretanto, ndo ha dados que indiquem que o teste espirométrico é eficiente para
direcionar decisbes sobre tratamentos ou para melhorar resultados de DPOC em
pacientes que s3o identificados antes do desenvolvimento de sintomas significantes®.

Avaliando a Gravidade da DPOC

A avaliacdo da gravidade da DPOC é baseada no nivel de sintomas do
paciente, na gravidade da anormalidade espirométrica (Figura 1-2) e na presencga de
complicagbes como insuficiéncia respiratoéria, insuficiéncia cardiaca, perda de peso e
hipoxemia arterial.

Embora a presenca da limitagao do fluxo aéreo seja fundamental para avaliagao
da gravidade da DPOC, ela pode ser valiosa, do ponto de vista da saude publica, em
identificar individuos em risco para a doenga antes que limitagdo significante do fluxo
aéreo se desenvolva (Figura 1-3). A maioria das pessoas com DPOC leve identificados
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em pesquisas extensas queixava-se de, pelo menos, um sintoma respiratério, como
tosse, producdo de expectoracdo, chiado ou falta de ar?’?®. Esses sintomas podem
estar presentes por ocasiao do encontro de anormalidade espirométrica relativamente
pequena ou mesmo nula. Embora nem todos os individuos com tais sintomas virdo a
desenvolver a DPOC, a presencga desses sintomas devera definir uma populagao de
alto-risco que deve ser alvo de intervencéo preventiva. Muito depende do sucesso em
convencer tais pessoas, assim como os profissionais de saude, que até sintomas
respiratdrios pequenos n&o sao normais e podem ser marcadores de uma ma saude no
futuro.

Quando se avalia pacientes sintomaticos que procuram um médico, a gravidade
dos sintomas do paciente e o grau em que eles afetam seu dia-a-dia, e ndo apenas a
gravidade da obstrugcédo do fluxo aéreo, sdo os principais determinantes do estado da
saude®. A gravidade da falta de ar do paciente é importante e pode ser medida pela
escala do Medical Research Council (MRC) (Figura 5.1-2). Outras formas de pontuar a
gravidade dos sintomas ainda precisam ser validadas para diferentes populagbes e
comumente dependem do julgamento clinico individual, embora um questionario clinico
de DPOC tenha sido validado para a medicina de familia *'.

Deficiéncia no exercicio medida objetivamente, avaliada por uma reducado da
distancia caminhada a passos autocontrolados '® ', ou durante testes de exercicio
incremental em laboratério®, é um indicador da deficiéncia do estado de salde e
preditor de progndstico. A relagado da capacidade inspiratéria com a capacidade total
pulmonar determinada pela pletismografia, também tem sido considerada util para
prognostico®. De forma semelhante, a perda de peso e a redugdo da pressdo arterial
de oxigénio identificam pacientes com elevado risco de mortalidade> .

Uma abordagem relativamente simples para identificar a gravidade da doenca
usando uma combinac¢ao da maior parte das variaveis acima, foi proposta. O método
BODE (do inglés “Body mass index, Obstruction, Dyspnea and Exercise”) que relaciona
indice de massa corpérea, obstrucéo, dispnéia e exercicio, da um indice composto que
é melhor preditor da sobrevida do que qualquer dos componentes isoladamente® . Suas
propriedades como uma ferramenta para esta medicao estdo sob investigagao.

Investigagoes Adicionais

Para pacientes diagnosticados com Estadio Il: DPOC Moderado em diante, as
seguintes investigacdes adicionais devem ser consideradas:

Testes de reversibilidade ao broncodilatador. Apesar das esperancas iniciais, nem a
resposta do teste de reversibilidade com o broncodilatador nem com corticoide oral
prevéem o progresso da doencga, seja avaliado pela diminuigdo do VEF1, deterioracao
do nivel de satide ou freqiiéncia de exacerbacdes®® ** em pacientes com diagndstico
clinico de DPOC e espirometria anormal *°. Pequenas mudancas no VEF1 (ex.: < 400
ml) apds a administragdo de broncodilatador ndo preveem com seguranga a resposta
do paciente ao tratamento (ex.: mudancga na capacidade de exercicio®). Variacdes
pequenas no calibre inicial das vias aéreas pode levar a diferentes classificagdes de
condicdes de reversibilidade dependendo do dia dos testes®®, e quanto mais baixo o
VEF1 pré-broncodilatador, maior a chance do paciente ser classificado como reversivel
mesmo quando o critério de 200 ml de volume for incluido.

Em alguns casos (ex.: um paciente com uma historia atipica assim como asma
na infancia, que acorda regularmente durante a noite com tosse ou chiado) um médico
pode desejar fazer um teste de reversibilidade com broncodilatador e/ou com corticéide
e um possivel protocolo é sugerido na Figura 5.1-6.

Radiograma do Tdérax. Um radiograma anormal do térax é raramente diagnéstico para
DPOC a nao ser que doencga bolhosa ébvia esteja presente, mas é valioso para excluir
diagnésticos alternativos e estabelecer a presenca de comorbidades significantes como
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insuficiéncia cardiaca. Mudancas radioldgicas associadas a DPOC incluem sinais de
hiperinsuflagdo (diafragma achatado na imagem lateral do térax e aumento no volume
de espaco aéreo retrosternal) hiperlucéncia pulmonar com rapida atenuacdo das
marcas vasculares. Tomografia computadorizada (TC) do térax ndo é recomendada de
rotina. Entretanto, quando ha dividas em relacdo ao diagnéstico da DPOC, a
realizagao de uma tomografia computadorizada de alta resolugao (TCAR) pode ser util
no diagndstico diferencial. Além disso, se um procedimento cirurgico como reducgao do
volume pulmonar for considerado, a TC é necessaria porque a distribuicdo do enfisema
é um dos determinantes mais importantes no critério da indicag&o cirtrgica *'.

Figura 5.1-6. Teste de Reversibilidade ao Broncodilatador na DPOC

Preparagao
e Os testes devem ser feitos quando o paciente estiver clinicamente estavel e livre de
infeccao respiratoria
e Os pacientes ndo devem ter usado broncodilatadores inalados de curta duragdo de
acéo durante as seis horas que antecedem o exame, ou broncodilatadores de longa
duracado de agado doze horas que antecedem o exame, ou teofilina de liberacao-lenta
nas 24 horas que antecedem o exame.
Espirometria
e VEF1 deve ser medido antes que o broncodilatador seja dado.
e O broncodilatador deve ser dado por inalador dosimetrado através de um espacador
ou por nebulizador para estar certo ter sido inalado.
e A dose do broncodilatador a ser selecionada é a que da a maior resposta na curva
dose/resposta.
e Protocolos possiveis de dosagem sdo: 400ug de beta-2 agonista, até 160ug de
anticolinérgico ou ambos combinados®. O VEF1 deve ser medido novamente de 10 a
15 minutos se for usado um broncodilatador de curta duracdo de agado; 30 a 25
minutos apos se foi administrada a combinagao.
Resultados
e A resposta do VEF1 é considerada significante se forem obtidos aumentos concomitante
de 200 ml e 12% acima do valor pré-broncodilatador % Geralmente ¢ (til relatar a
mudanga absoluta assim como a mudanca em % da linha de base para definir uma
melhora no contexto clinico.

Gasometria Arterial. Na DPOC avancgada, é importante a avaliacdo da gasometria
arterial com o paciente respirando ar ambiente. Esse teste deve ser realizado em
pacientes estaveis que possuam VEF1 < 50% do previsto ou com sinais clinicos
sugestivos de insuficiéncia respiratéria ou faléncia ventricular direita. Diversas
consideragbes sao importantes para assegurar resultados precisos dos testes. A
concentracao inspirada de oxigénio (FiO2- normalmente 21% no nivel do mar) deve ser
observada, um ponto particularmente importante se o paciente estiver usando
nebulizador com oxigénio. Mudancgas nas pressdes dos gases do sangue arterial levam
algum tempo para ocorrer, especialmente na doenga grave. Assim, deve-se deixar
passar 20 a 30 minutos antes de se reavaliar a pressdo dos gasos quando a FiO,
mudar, ex.: durante uma avaliagdo para oxigenoterapia domiciliar. Deve ser aplicada
uma pressao adequada no local da puncao arterial por pelo menos um minuto, para
evitar que se forme um hematoma doloroso.

Triagem para Deficiéncia de Alfa-1 Antitripsina. Em pacientes de ascendéncia
caucasiana que desenvolvem DPOC ainda jovem (< 45 anos) ou que tém uma forte
historia familiar da doenga, pode ser valioso identificar a coexisténcia de deficiéncia de
alfa-1 antitripsina. Isso pode levar a triagem na familia ou aconselhamento apropriado.
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Uma concentragao de alfa-1 antitripsina no soro abaixo de 15-20% do valor normal é
altamente sugestivo de deficiéncia antitripsina alfa-1 homozigaética.

Diagnéstico diferencial

Em alguns pacientes com asma cronica, uma distingdo clara da DPOC nao é
possivel usando técnicas atuais de testes fisiolégicos e imagens e se supde que a
asma e a DPOC coexistem nesses pacientes. Nesses casos, a conduta atual é
parecida com a da asma. Outros diagndsticos potenciais geralmente sao mais faceis de
distinguir da DPOC (Figura 5.1-7).

Figura 5.1-7 Diagnostico Diferencial da DPOC

Diagnéstico

Caracteristicas Sugestivas*®

DPOC

Inicio na meia idade

Sintomas vagarosamente progressivos
Longa histdria de tabagismo

Dispnéia durante o exercicio

Limitacdo do fluxo aéreo irreversivel

Asma

Surgimento no inicio da vida (freqlientemente na infancia)
Os sintomas variam de um dia para o outro

Sintomas a noite/de manha cedo

Alergia, rinite e/lou eczema também presentes

Histdria familiar de asma

Limitagcdo do fluxo aéreo amplamente reversivel

Insuficiéncia cardiaca

congestiva

Finas crepitagdes basilares na ausculta

Raio-X do térax revela coragao dilatado e edema pulmonar

Os testes de fungdo pulmonar indicam restricdo do volume e nao
limitag&o do fluxo aéreo

Bronquiectasia

Grande quantidade de expectoracéo purulenta

Comumente associada a infecgado bacteriana

Crepitacbes grosseiras a ausculta pulmonar

Raio-X/TC do térax mostra dilatagdo brénquica, espessamento da parede
brénquica

Tuberculose

Surgimento em todas as idades

Raio-X do térax revela infiltrados pulmonares
Confirmag&o microbioldgica

Alta prevaléncia local de tuberculose

Bronquiolite Obliterante

Surgimento em idade mais jovem, ndo fumantes

Pode haver histéria de artrite reumatdide ou exposicdo a
poluentes quimicos.

TC na expiragdo mostra areas hipodensas.

Panbronquiolite
Difusa

Maioria dos pacientes de sexo masculino e nao-fumantes.

Quase todos com sinusite cronica.

Raio-X / TCAR do térax mostra pequenas opacidades nodulares
centrilobulares difusas e hiperinflagéo.

*Essas caracteristicas tendem pertencer as respectivas doencas, mas ndo ocorrem em todos os
casos. Por exemplo, uma pessoa que nunca fumou pode desenvolver DPOC (especialmente
nos paises em desenvolvimento onde outros fatores de risco podem ser mais importantes que o
tabagismo); a asma pode desenvolver em adultos e até em pacientes idosos.

MONITORAMENTO E AVALIAGCOES CONTINUADAS

Visitas a instituicoes de saude aumentam em freqiiéncia a medida que a DPOC
progride. O tipo de profissional que atende e a frequiiéncia das visitas vao depender do
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sistema de saude. Monitoramentos e avaliagdes continuadas na DPOC asseguram que
os objetivos do tratamento s&o alcangados e devem incluir avaliagdo de: (1) exposicao
a fatores de risco, especialmente fumaca de tabaco; (2) progresso da doencga e
desenvolvimento de complicagdes; (3) farmacoterapia e outros tratamentos médicos;
(4) historia de exacerbacoes; (5) comorbidades.

Sugestdes de perguntas nas visitas de acompanhamento estdo listadas na
Figura 5.1-8. A melhor maneira de detectar mudangas em sintomas e nivel de saude
como um todo é fazer ao paciente as mesmas perguntas em cada visita.

Monitorar Progresso da Doencga e o Desenvolvimento de Complicagoes:

A DPOC geralmente é uma doenca progressiva. E de se esperar que a fungéo
pulmonar piore com o passar do tempo, mesmo sob os melhores cuidados. Sintomas e
medidas objetivas de limitagcao do fluxo aéreo devem ser monitorados para determinar
quando fazer alguma modificagdo no tratamento e para identificar qualquer
complicacado que possa surgir. Como na avaliagao inicial, visitas de acompanhamento
devem incluir exame fisico e discussdes sobre os sintomas, sobretudo qualquer
sintoma novo ou que esteja piorando.

Figura 5.1-8. Perguntas Sugeridas Para Visitas de Acompanhamento*

Monitorar exposigao a fatores de risco:
e Sua exposicao a fatores de risco mudou desde sua ultima visita?
¢ Desde sua ultima visita, vocé parou de fumar ou continua fumando?
e Se vocé continua fumando, quantos cigarros/quanto tabaco por dia?
¢ Vocé gostaria de parar de fumar?
¢ Houve alguma mudanca no seu ambiente de trabalho?
Monitorar progresso da doenca e desenvolvimento de complicagoes:
¢ Quanto vocé pode fazer de esforgo antes de perder o félego?
(use um exemplo do dia-a-dia, como subir escadas ou uma ladeira, ou andar em terreno plano)
¢ Sua falta de ar tem melhorado, piorado ou ficado do mesmo modo desde sua ultima visita?
e Vocé precisou reduzir suas atividades por causa de sua respiragdo ou por qualquer outro
sintoma?
¢ Algum de seus sintomas tem piorado desde sua ultima visita?
¢ Vocé tem sentido algum sintoma novo desde sua ultima visita?
e Seu sono tem sido interrompido por causa de falta de ar ou por outro sintoma no peito?
e Desde sua ultima visita vocé perdeu algum dia de trabalho ou teve que procurar um médico
por causa de seus sintomas?
Monitorar farmacoterapia e outros tratamentos médicos:
¢ Que medicagdes vocé esta tomando?
e Com que freqiiéncia vocé toma cada remédio?
¢ Quanto vocé toma de cada vez?
e Vocé se esqueceu ou parou de tomar alguma dose regular de seus remédios por algum
motivo?
e Vocé tem tido algum problema em adquirir seus remédios (ex.: razdes financeiras)
e Por favor, mostra para mim como vocé usa seu inalador.
¢ Vocé ja tentou outros remédios ou tratamentos?
e Seu tratamento tem surtido efeito em controlar seus sintomas?
e Seu tratamento ja causou qualquer problema para vocé?
Monitorar histéria de exacerbagao:
o Desde sua ultima visita, vocé sentiu algum momento/episodio em que seus sintomas estava
bem piores que o usual?
Se a resposta for sim, por quanto tempo durou o episddio? O que vocé acha que levou os
sintomas a piorar? O que vocé fez para controlar os sintomas?

* Essas perguntas sdo exemplos e ndo representam um instrumento de avaliacdo padrdo. A
validade e autenticidade dessas perguntas ndo foram avaliadas.
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Funcdo Pulmonar. A diminuicdo da funcdo pulmonar de um paciente é melhor
controlada através de medidas espirométricas periddicas, embora seja improvavel que
se obtenha alguma informacgéo util sobre o declinio da fun¢do pulmonar a partir de
espirometrias realizadas mais de uma vez ao ano. Espirometrias devem ser realizadas
se houver aumento substancial nos sintomas ou complicagdes.

Outros exames de fungdo pulmonar, assim como curva fluxo-volume,
capacidade de difusdo (D.co), capacidade inspiratéria e medigdo da capacidade
pulmonar ndo sido necessarios numa avaliacdo de rotina, mas podem fornecer
informacao sobre o impacto da doenga como um todo e podem ser valiosos para
resolver incertezas diagndsticas e avaliar pacientes para cirurgias.

Gasometria Arterial. O desenvolvimento de insuficiéncia respiratéria é indicado por um
Pa0O, <60 mm Hg (8,0 kPa) com ou sem PaCO,> 50 mm Hg (6,7 kPa) na gasometria
arterial realizada durante a respiragdo com ar ao nivel do mar. Uma maneira util de
selecionar pacientes para gasometria artéria € medir a oximetria de pulso e indica-la
aos pacientes que tiverem dessaturacdo da hemoglobina (Sa0,) abaixo de 92%*.
Entretanto, a oximetria de pulso nao fornece informacdes sobre a pressao parcial do
CO..

Sinais clinicos de insuficiéncia respiratéria ou faléncia ventricular direita incluem
cianose central, inchaco do tornozelo e aumento da pressdo venosa jugular. Sinais
clinicos de hipercapnia sdo extremamente nao especificos fora das exacerbacgdes.

Avaliacdo da Hemodindmica Pulmonar. Hipertensao pulmonar leve a moderada
(pressao arterial meédia = 30 mm Hg) s6 parece ser importante em pacientes que ja
desenvolveram faléncia respiratéria. A medida da pressao arterial pulmonar néo é
recomendada na pratica clinica, pois ndo acrescenta informagbes praticas além
daquela obtida de um conhecimento da PaO..

Diagnéstico de Faléncia Ventricular Direita ou Cor Pulmonale. Aumento da pressao
venosa jugular e a presenca do edema de tornozelo sao frequentemente os achados
mais Uteis sugestivos de cor pulmonale na pratica clinica. Entretanto, a pressédo venosa
jugular muitas vezes é dificil de avaliar em pacientes com DPOC, devido a grandes
variagdes na pressao intratoracica. Um diagndstico adequado de cor pulmonale pode
ser feito através de varias investigagdes, incluindo radiografia, ecocardiografia,
eletrocardiografia, radionucleotideo, cintilografia e imagem de ressonancia magnética.
Porém, todas essas medidas envolvem imprecisdes inerentes ao diagnéstico.

TC e Cintilografia de Ventilacao-Perfusdo. Apesar dos beneficios de poder delinear a
anatomia patolégica, a TC rotineira e a cintilografia de ventilagido-perfusdo estao
atualmente confinadas as avaliagbes de pacientes com DPOC para cirurgia. A TCAR
esta atualmente sob investigagcdo como uma maneira de visualizar as vias aéreas e a
patologia do parénquima mais precisamente.

Hematécrito. A policitemia pode se desenvolver na presenga de hipoxemia arterial,
principalmente em fumantes ativos* e pode ser identificado por hematécrito > 55%. A
anemia é mais prevalente do que se pensava anteriormente, afetando quase um quarto
dos pacientes com DPOC em grupo de pacientes internados**. Um hematdcrito baixo
indica um progndstico ruim em pacientes com DPOC recebendo tratamento de longo
prazo com oxigénio®.

Funcdo Muscular Respiratéria. A fungdo muscular respiratéria geralmente € medida
registrando-se as pressbes maximas de inspiragdo e expiragdo medidas na boca.
Medicoes mais complexas sdo confinadas a laboratérios de pesquisa. Medicao da forca
muscular inspiratoria € Gtil na avaliacdo de pacientes quando a dispnéia e hipercapnia
nao sao claramente explicadas por exames de fungdo pulmonar ou quando se suspeita
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de fraqueza muscular periférica. Essas medidas podem melhorar em pacientes com
DPOC quando outras medidas de mecénica pulmonar ndo o fazem (ex.. apos
reabilitagdo pulmonar)*®*’.

Estudos do Sono. Estudos do sono podem ser indicados quando a hipoxemia ou
faléncia ventricular direita evoluem na presenca de limitacao relativamente leve do fluxo
de ar ou quando o paciente tem sintomas sugerindo a presenca de apnéia do sono.

Testes de Esforco. Diversos tipos de testes sdo acessiveis para medir a capacidade
de exercicio, ex.: esteira e bicicleta ergométrica em laboratério — ou teste de caminhada
de seis minutos e o teste da caminhada com carga progressiva (shuttle), mas eles séo
usados principalmente em conjungdo com programas de reabilitagdo pulmonar.

Monitorar Farmacoterapia e Outros Tratamentos Médicos

Para que se ajuste a terapia apropriadamente a medida que a doenga avanga,
cada visita de acompanhamento deve incluir uma discussao sobre o regime terapéutico
vigente. Devem ser monitoradas dose dos varios medicamentos, aderéncia ao regime,
técnica de inalagao, eficiéncia do regime vigente em controlar os sintomas e efeitos
colaterais do tratamento.

Monitorar Histéria das Exacerbagoes

Durante as avaliagdes periddicas, os profissionais da saude devem interrogar o
paciente e avaliar qualquer registro de exacerbagdes, tanto os automedicados quanto
os tratados por outros profissionais da saude. A freqiéncia, gravidade e causas
provaveis da exacerbagdo devem ser avaliadas. Aumento no volume expectorado,
piora aguda da dispnéia e presenga de escarro purulento devem ser observados.
Perguntas especificas sobre visitas ndo programadas a médicos, chamadas telefénicas
para assisténcia e atendimento de emergéncia podem ser uteis. A gravidade pode ser
estimada pelo aumento da necessidade do uso de medicagdo broncodilatadora ou
corticoides e pela necessidade de tratamento com antibidtico. Internagdes devem ser
documentadas, incluindo o local, duracdo de estadia e uso de cuidados criticos ou
intubacdo. O médico deveria requerer o resumo de todos os cuidados recebidos para
facilitar a continuidade do tratamento.

Monitorar Comorbidades

Comorbidades na DPOC s&o comuns. Algumas podem ser resultados indiretos
da DPOC, surgindo independentemente, porém €& mais provavel de ocorrer quando a
DPOC esta presente, ex.: isquemia miocardica, carcinoma brdénquico e osteoporose.
Outras condicbes de comorbidades podem coexistir com a DPOC porque tornam-se
prevalentes como parte do processo de envelhecimento, ex.: artrite, diabete, esofagite
de refluxo. Todos os estados de comorbidade ficam mais dificeis de tratar quando a
DPOC esta presente, ou porque a DPOC aumenta o nivel total de deficiéncias, ou
porque a terapia da DPOC afeta o transtorno de forma adversa. Todos os estados de
comorbidade aumentam a deficiéncia associada com DPOC e pode complicar
potencialmente o tratamento. Até que se torne acessivel uma diretriz mais integrada
sobre a conduta para problemas especificos de comorbidades, o foco deveria ser na
identificagdo e conduta desses problemas individuais junto com uma diretriz local de
tratamento.
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COMPONENTE 2 : REDUGAO DOS FATORES DE RISCO

PONTOS FUNDAMENTAIS:
¢ Reducao de exposicdo pessoal total a fumaca de tabaco, poeiras e produtos
quimicos ocupacionais e poluentes do ar em ambientes internos e externos séao
objetivos importantes para prevenir o inicio e progressao da DPOC.

O abandono do habito de fumar ¢é a intervencgéao individual mais efetiva — e com
melhor custo-efetividade — para a maioria das pessoas para reduzir o risco de
desenvolver DPOC e interromper sua progresséo (Evidéncia A)

Politica de controle integral do tabaco e programas com mensagens
antitabagistas claras, consistentes e repetidas devem ser veiculadas por todos
0S canais possiveis.

o Esforcos para reduzir tabagismo através de iniciativas de saude publica
também devem focalizar os fumantes passivos para minimizar os riscos para
nao-fumantes.

Muitos transtornos respiratérios ocupacionalmente induzidos podem ser
reduzidos ou controlados através de uma série de estratégias dirigidos para
reduzir a carga inalada de particulas e gases.

e Reduzir os riscos de poluicdo do ar nos ambientes internos e externos é possivel
e requer uma combinacao de politicas publicas e medidas de protecédo tomadas
por cada paciente.

INTRODUCAO

Identificacdo, redugao e controle dos fatores de risco sdo passos importantes
para a prevencéao e tratamento de qualquer doenca. No caso da DPOC, esses fatores
incluem fumaca de tabaco, exposicdes ocupacionais e poluentes do ar e irritantes em
ambientes internos e externos. Como o tabagismo € o fator de risco mais comumente
encontrado no mundo, programas de controle do tabaco (prevencao do tabagismo)
devem ser implementados e programas para abandono do habito de fumar devem ser
imediatamente acessiveis e encorajados para todos os individuos fumantes. A redugao
da exposigao pessoal total a poeiras, poluentes e gases ocupacionais e a poluicdo do
ar domiciliar e extradomiciliar também séo objetivos importante para prevenir o inicio e
a progressao da DPOC.

FUMACA DO TABACO

Prevenc¢ao do Tabagismo

Politica de controle integral do tabaco e programas com mensagens
antitabagistas claras, consistentes e repetidas devem ser veiculadas por todos os
canais possiveis, incluindo profissionais de saude, atividades comunitarias, escolas,
radios, televisbes e midia impressa. Campanhas nacionais e locais devem estar
empenhadas em reduzir exposicbes a fumaca de tabaco em féruns publicos. Tais
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proibicdes tem mostrado que funcionam e resultam em ganhos mensuraveis na saude
respiratéria*®. Legislacdo para estabelecer que escolas, locais publicos e ambientes de
trabalho sejam livres de fumaca deve ser criada e implementada por autoridadess do
governo e profissionais da saude publica e encorajada pelo publico. Os programas de
prevengdo do tabagismo deveriam ter como objetivo alcangar todas as idades,
incluindo criangas, adolescentes, jovens adultos e mulheres gravidas. Intervencdes
para prevenir o incio do tabagismo e maximizar a cessagdo devem ser implementadas
em todos os setores do sistema de saude. Médicos e autoridades da saude publica
devem encorajar lares livres de fumaga.

Um passo importante para uma resposta internacional coletiva & morte e doenca
causada por tabaco foi tomado em 1996 pela Organizacdo Mundial de Saude com o
desenvolvimento do “International Framework Convention on Tobacco Control”
(Convencao Quadro Internacional para Controle do Tabaco) (Figura 5.2-1)

Figura 5.2-1 Organizagdo Mundial da Saude : Convengdao Quadro Internacional para
Controle do Tabaco

Em maio de 1996, como resposta a pandemia global de tabaco, a 492 Assembléia Mundial da
Saude requereu ao Diretor-Geral da Organizagcdo Mundial da Saude (OMS) o
desenvolvimento de um acordo internacional antitabagismo. Foi incluida como parte desse
modelo uma estratégia para encorajar o Estados Membros a progressivamente adotar
politicas integrais de controle do tabagismo e a lidar com os aspectos do controle do tabaco
que transcende fronteiras nacionais.

Informagdes sobre o trabalho do acordo antitabagismo da OMS pode ser encontrado no site

http.//www.who.int/tobacco/resources/publications/fctc//en/index.html

Exposicdo ambiental a fumaca de cigarros também é uma causa importante de
sintomas respiratérios e risco elevado para DPOC, principalmente em se tratando de
companheiros e filhos de tabagistas*®. Exposicdo & longo prazo em ambiente fechado,
combinado com a condicdo de muitas pessoas vivendo em lares mal ventilados,
somam-se no desenvolvimento da carga total da exposi¢ao a particulas e aumentam o
risco de desenvolver a DPOC®. Os esforgos para reduzir tabagismo através de
iniciativas de saude publica devem também focalizar no tabagismo passivo para
minimizar os riscos para nao-fumantes. Companheiros e pais ndo devem fumar na
proximidade imediata do nao-fumante ou das criangas, como também n&o fumar em
espacos fechados assim como carros e aposentos mal ventilados que pode expor os
outros a riscos elevados.

A primeira exposi¢do a fumaca de cigarros pode comegar no Utero quando o
feto é exposto a metabdlitos do sangue pela mae®. Campanhas de educacdo para
reduzir os risco in (tero para as criangas ainda ndo nascidas é também muito
importante como prevengdo dos efeitos do tabagismo materno na redugdo do
crescimento pulmonar e na reducido das doengas das vias aéreas no comego da vida e
posteriormente® **. Neonatos e bebés podem também ser expostos passivamente a
fumaca de cigarro em seus lares se um membro da familia for tabagista. Criangas com
menos de 2 anos que sdo expostos passivamente a fumacga de cigarro aumentam a
prevaléncia de infecgdes respiratérias, e tém maior risco de desenvolver sintomas
respiratdrios cronicos no futuro®.

Abandono do Habito de Fumar

O abandono do habito de fumar é a intervencao individual mais efetiva e com
melhor custo-efetividade na reducdo a exposi¢cao a fatores de risco para a DPOC.
Parar de fumar pode prevenir ou retardar o desenvolvimento da limitacdo das vias
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aéreas, ou reduzir sua progressdo®, e pode ter um efeito importante na mortalidade
subseqiiente®. Deve-se oferecer a todos os fumantes - inclusive aos que podem estar
com risco de DPOC, como também aos que ja estdo com a doencga - um programa de
intervencao para abandono do fumo o mais intensivo possivel.

As intervengbes para cessagao do tabagismo sdo eficientes em ambos os
sexos, todas as ragas e grupo étnicos e em mulheres gravidas. A idade influi no indice
de abandono, com pessoas jovens sendo 0s menos provaveis de cessar o tabagismo,
porém programas para cessagao do tabagismo podem ser eficazes em todas as faixas
etarias. Dados internacionais sobre o impacto econédmico do abandono do fumo sao
bastante consistentes: investir recursos em programas de cessac¢do do tabagismo é
custo-efetivo em termos de custos médicos e sociais por ano de vida ganho.
Intervencgdes eficientes incluem reposigao de nicotina por adesivo transdérmico, goma
de mascar e spray nasal; aconselhamento com médicos e outros profissionais da
saude (com ou sem terapia de reposi¢cao da nicotina); programas de auto-ajuda ou de
grupo; e programas comunitarios de cessacao do tabagismo.

Um registro de dados de varios paises estimou a mediana do custo social de
diversas intervencgdes para cessacgao do tabagismo em $990 a $13.000 (US) por ano de
vida ganho®’. Programas de cessagdo do tabagismo com um bom valor sdo os do UK
National Health Service (o servi¢co nacional de saude do Reino Unido), com custos de
£212 a £873 (US $320 a $1.400) por ano de vida ganho®.

A funcédo dos profissionais de salude na cessacgao do tabagismo. Uma estratégia
favoravel para cessacdao do tabagismo requer uma abordagem multifacetada,
abrangendo politicas publicas, programas de disseminacao de informag¢ao e educacao
de saude utilizando a midia e escolas®. Entretanto, os profissionais de saude, incluindo
os médicos, enfermeiros, dentistas, psicélogos, farmacéuticos e outros, sao
fundamentais para passar mensagens sobre cessagdo do tabagismo e intervencdes. E
muito Util envolver o maior nimero possivel desses individuos. Os profissionais de
saude devem encorajar todos os pacientes fumantes a cessar o tabagismo, mesmo
aqueles pacientes que procuram atendimento por outras razdes e nao tém sintomas de
DPOC, evidéncia de limitagdo do fluxo aéreo ou outras doencgas relacionadas ao
tabagismo. Um guia para abandono do fumo intitulado Treating Tobacco Use and
Dependence: A Clinical Practice Guideline (Tratamento do Uso e Dependéncia do
Tabaco: Um Guia de Pratica Clinica) foi publicado pelo servico de saude publica norte
americana — US Public Health Service®®. As conclusdes principais estdo resumidas na
Figura 5.2-2.

O Guia de Servigo Publico de Saude recomenda um programa em cinco etapas
como intervencao (Figura 5.2-3), que fornece um modelo estratégico util para auxiliar
profissionais de saude interessados em ajudar seus pacientes a cessar o tabagismo
%3 As diretrizes enfatizam que a dependéncia ao tabaco é uma doenca crénica (Figura
5.2-4) e recomenda aos médicos a reconhecer que a recaida € comum e reflete a
natureza cronica da dependéncia e vicio, e ndo uma falha da parte do médico ou do
paciente.
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Figura 5.2-2. Relatério do Servigo de Saude Publica Dos Estados Unidos: Tratamento
do Uso e Dependéncia do Tabaco: Um Guia de Pratica Clinica — Descobertas e
Recomendagcées Principais®

1.

2.

Dependéncia ao tabaco € uma condigdo crénica que necessita tratamento repetido
até que abstinéncia permanente ou a longo prazo seja alcangada.

Tratamentos eficientes para dependéncia ao tabaco existem e a todos os usuarios de
tabaco devem ser oferecidos esses tratamentos.

Médicos e sistemas de saude devem institucionalizar a identificacdo, documentacao e
tratamento consistente de cada usuario de tabaco a cada visita.

Um breve aconselhamento sobre cessac¢ao do tabagismo é eficiente e todo usuario
de tabaco deve receber tais conselhos a cada contato com um profissional de saude.
Existe uma forte relacdo dose-resposta entre a intensidade do aconselhamento da
dependéncia do tabaco e sua eficacia.

Trés tipos de aconselhamento foram considerados especialmente eficientes:
aconselhamento pratico, apoio social como parte do tratamento e apoio social fora do
tratamento.

Cinco farmacoterapias de primeira linha para dependéncia ao tabaco — bupropiona de
liberacdo lenta, goma de nicotina, inalador de nicotina, spray nasal de nicotina e
adesivo de nicotina — sdo eficazes e pelo menos um desses medicamentos deve ser
receitado na auséncia de contra-indicagdes.

Tratamentos de dependéncia ao tabaco sido custo-efetivos em relagdo a outras
intervencdes médicas e de prevengao de doengas.

A maioria dos individuos passa por diversas etapas antes de parar de

fumar (Figura 5.2 -5)°°. Muitas vezes é de grande ajuda ao médico avaliar a disposig&o
do paciente em cessar para determinar o curso de agao mais eficaz naquele momento.
O médico deve iniciar o tratamento se o paciente estiver pronto para parar. Para um
paciente que nao esta preparado para fazer uma tentativa de cessar o tabagismo, o
médico deve fornecer uma intervengao breve para promover a motivagao para parar.

6I;isgura 5.2-3 Estratégias Breves para Ajudar o Paciente Disposto a Cessar oTabagismo

Pergunte: Sistematicamente identifique todos os fumantes a cada visita.Implemente
um sistema amplo no consultério que assegure que para CADA paciente, a CADA
visita clinica, a situacdo uso-do-tabaco seja questionada e documentada.

Aconselhe: Recomende fortemente a cada fumante que pare. De uma maneira clara,
forte e personalizada, recomende ao o usuario do tabaco a parar.

Avalie: Determine a disposicdo do paciente em fazer uma tentativa de parar.
Pergunte a todo usuario de tabaco se ele ou ela esta disposto a fazer uma tentativa
de parar nesse momento (ex.: dentro dos préximos 30 dias)

Assista: Ajude o paciente a parar. Ajude o paciente com planos para parar; ajude o
paciente a obter apoio social extra ao tratamento; recomende o0 uso de
farmacoterapias aprovadas exceto em circunstancias especiais; forne¢ca materiais
suplementares.

Esquematize: Marque visitas de acompanhamento. Esquematize o0 contato
pessoalmente ou por telefone.
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Figura 5.2-4. Dependéncia ao Tabaco Como uma Doenga Cronica'

e Para a maioria das pessoas, a dependéncia ao tabaco resulta em verdadeira
dependéncia a droga comparavel a dependéncia causada por opiaceos, anfetaminas
e cocaina.

e A dependéncia do tabaco € quase sempre um transtorno crénico que requer uma
intervencdo a longo prazo assim como com os outros transtornos de dependéncia. A
falha em reconhecer a natureza cronica da dependéncia ao tabaco pode limitar a
motivagdo do médico em tratar o uso de tabaco de um modo consistente a longo
prazo.

e Os médicos devem compreender que a dependéncia ao tabaco € um estado cronico
que requer esfor¢co sustentado focalizado no simples aconselhamento, apoio e
farmacoterapia apropriados e suporte continuado para ex-fumantes recentes para
prevenir recaidas.

e As recaidas sdo comuns, o que é a natureza da dependéncia e ndo uma falha do
médico ou do paciente.

Figura 5.2-5. Modelo de Etapas de Mudanca

IPré-contemplagio|

, Contemplagéo) l

IRetorno lento| — — J

IManutencio de curto prazo
3

IManutencio sustentadal

Aconselhamento. O aconselhamento realizado por um médico, ou outro profissional
as saude, eleva de maneira significante os indices de abandono quando comparados
as estratégias tomadas pelo préprio fumante®. Mesmo um breve (3 minutos) periodo
de aconselhamento para recomendar o fumante a parar resulta em indices de
abandono de 5 — 10% °°. No minimo, isso deve ser feito para todo fumante em todas as
visitas de atendimento® ®°. Treinamento em como oferecer aconselhamento e apoio
para o abandono do fumo deve ser um elemento obrigatério no curriculo de
profissionais de saude.

Existe uma forte relacdo dose-resposta entre a intensidade do aconselhamento
e o sucesso da cessacgdo'® . Maneiras para intensificar o tratamento incluem
aumentar a duragdo da sessdo de tratamento, o niumero de sessdes de tratamento e o
numero de semanas que o tratamento vai durar. O nimero de abstinéncia de 10,9% em
6 meses foi alcangado quando os programas com médicos e feedback estado ligados a
sessdes de aconselhamento®. Com intervengdes mais complexas (por exemplo,
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ensaios clinicos controlados que abrangem treinamento de habilidades, resolugcédo de
problemas e apoio psicossocial) indices de abstinéncia podem chegar a 20-30% °®. Em
um ensaio clinico multicéntrico controlado, uma combinagdo de aconselhamento
meédico, apoio de grupo, treinamento de habilidades e terapia de reposi¢cédo de nicotina
alcancou um indice de abstinéncia de 35% em 1 ano e 22% em 5 anos®°.

Tanto o aconselhamento individual quanto o em grupo sédo eficientes para
programas de cessacdo do tabagismo. Diversos itens do conteudo de aconselhamento
parecem ser especialmente eficazes, incluindo a resolugdo de problemas, treinamento
geral de habilidades e condigdes de apoio intratratamento® ®. Os assuntos comuns
tratados em programas de treinamento de habilidade e resolugcdo de problemas de
mais sucesso incluem:

e Reconhecimento de sinais de perigo provaveis de serem associados a riscos de
recaidas, assim como estar perto de outros fumantes, estresses psicolégicos,
estar sob pressao de tempo, se envolver em discussao, beber alcool e estados
de humor negativo.

o Melhoramento das habilidades necessarias para lidar com essas situagdes,
assim como aprender a antecipar e administrar ou evitar um estresse em
particular.

¢ Informacéo basica a respeito do tabagismo e o sucesso na cessacdo, assim
como sobre a natureza e curso da abstinéncia, a forma de dependéncia do
tabagismo, e o fato de que qualquer retorno para o tabagismo, inclusive apenas
um pequeno trago do cigarro, eleva a probabilidade de uma recaida.

Programas sistematicos para manutencédo da cessagao do tabagismo devem ser
implementados em locais de assisténcia médica'’.

Farmacoterapia. Existem atualmente diversas farmacoterapias eficientes para o
abandono do tabagismo®®', e a farmacoterapia é altamente recomendada quando o
aconselhamento nao é suficiente para ajudar pacientes a cessar o tabagismo. Uma
atencdo especial deve ser observada antes de se usar farmacoterapia em certas
populagdes: pessoas com contra-indicagdo médica, fumantes leves (menos que 10
cigarros por dia) e fumantes gravidas ou adolescentes.

Produtos de reposicdo da nicotina. Numerosos estudos indicam que a terapia de
reposi¢cao da nicotina sob qualquer forma (goma de mascar, inalador, spray nasal,
adesivo transdérmico, pastilha sublingual) aumenta os indices de abstinéncia a longo
prazo® ®°. A terapia de reposicdo da nicotina € mais eficiente quando associada ao
aconselhamento e a terapia comportamental”®, embora o adesivo e a goma de mascar
de nicotina consistentemente aumentem as taxas de abstinéncia, independente do
nivel de intervengdes psicossocial ou comportamental adicionais. As contra-indicagbes
médicas ao uso da terapia de reposicdo de nicotina incluem doenga instave das
artérias coronarianas, Ulceras pépticas instaveis e recente infarto do miocardio ou
derrame®. Estudos especificos ndo apdiam o uso da terapia de reposicdo da nicotina
por mais de 8 semanas, embora alguns pacientes possam requerer 0 USO por mais
tempo para prevenir recaidas e, em alguns estudos, o uso de modalidades multiplas da
terapia de reposicdo de nicotina mostra ser mais eficaz que apenas um®®’".

Todas as formas de terapia de reposi¢do sao significantemente mais eficientes
do que placebo. Todos esforcos devem ser feitos para delinear a escolha da terapia de
reposicéo de acordo com a cultura e estilo de vida do individuo de modo a melhorar a
sua aderéncia. O adesivo geralmente € preferido a goma de mascar porque requer
menos treinamento para o uso efetivo e esta associado com menos problemas de
aderéncia. Nao ha dados disponiveis para ajudar os médicos a delinear um plano para
uso de adesivos de nicotina em relagdo a intensidade do tabagismo. Em todos os
casos parece geralmente apropriado iniciar com a dose mais elevada do adesivo.
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Para a maioria dos adesivos, que vém em trés doses diferentes, os pacientes
devem usar a maior dose durante as quatro primeiras semanas e diminuir
progressivamente a doses mais baixas no periodo de oito semanas. Quando ha apenas
duas doses disponiveis, a dose maior deve ser usada nas primeiras quatro semanas e
a mais baixa nas quatro semanas seguintes.

Ao usar a goma de mascar de nicotina, o paciente precisa ser avisado que a
absorcdo ocorre através da mucosa bucal. Por esse motivo, o paciente deve ser
aconselhado a mascar a goma por um certo tempo e depois colocar a goma contra a
parede interna da bochecha para permitir que ocorra absorgéo e prolongue a liberagao
da nicotina. A mastigacado continuada da goma produz liberagdo da nicotina que é
engolida, resultando em pouca absorgao através da mucosa bucal e podendo causar
nausea. Bebidas acidas, principalmente o café, sucos e refrigerantes, interferem com a
absorcdo da nicotina. Portanto, o paciente deve ser aconselhado a evitar comer e
beber qualquer coisa além de agua por 15 minutos antes e durante o ato de mascar a
goma. Apesar da goma de nicotina ser um tratamento eficiente no cessagcdo do
tabagismo, problemas com aderéncia, facilidade no uso e aceitagdo social, como
também risco de desenvolver sindrome da articulacdo temporomandibular e sabor
desagradavel tem sido observado. Em fumantes altamente dependentes, a goma de
mascar de 4 mg é mais eficiente que a de 2 mg "%

Outras farmacoterapias. Os antidepressivos bupropiona e nortriptilina ttm demonstrado
que aumentam a taxa de abstinéncia a longo prazo®*®®" mas devem ser sempre
usados como um elemento de um programa de intervencdo de apoio € ndo um
medicamento Unico. Embora mais pesquisas devam ser realizadas com esses
medicamentos, um ensaio aleatério, controlado com aconselhamento e apoio
demonstrou indices de abstinéncia em um ano de 30% com tratamento isolado de
bupropiona de liberagéo lenta, e 35% com bupropiona de liberagédo lenta junto com
adesivo de nicotina’®. A eficacia do farmaco anti-hipertensivo clonidina é limitado pelos
efeitos colaterais®.

Vareniclina, um agonista parcial do receptor nicotinico acetilcolina que ajuda na
cessacao do tabagismo, pois alivia os sintomas da retirada da nicotina e reduz as
propriedades prazerosas da nicotina, tem demonstrado ser seguro e eficaz >"".

EXPOSIGOES OCCUPACIONAIS

Nos Estados Unidos, tem sido estimado que até 19% de DPOC em fumantes e
até 31% de DPOC em nao-fumantes pode ser atribuido a poeiras e produtos quimicos
ocupacionais "*®', mas estes nimeros podem ser maior em paises onde ha mais
exposicdes a particulas, fumos e gases inalados. Tem-se mostrado que muitas
ocupagdes estdao associadas com aumento do risco de desenvolver DPOC,
principalmente aquelas que envolvem exposicboes a fumos e poeiras minerais e
biolégicas. Embora ndo se conhega quantos individuos estdo em risco de desenvolver
doenca respiratoria por exposi¢gdes ocupacionais tanto em paises desenvolvidos como
nos em desenvolvimento, muitos transtornos respiratérios induzidos de forma
ocupacional podem ser reduzidos ou controlados através de uma variedade de
estratégias que objetivam reduzir a carga de particulas e gases inalados®®*:

e Programe, monitore e aplique controle rigido, com mandato legal sobre
exposicdes veiculadas pelo ar no local de trabalho.

e Inicie educacgao intensiva e continuada a trabalhadores expostos, gerentes
industriais, profissionais da saude, médicos da ateng¢ao primaria e legisladores.

e Eduque os empregadores, os trabalhadores e aqueles que estabelecem a
politica sobre como o tabagismo agrava as doengas pulmonares ocupacionais e
por que esforgos para reduzir o tabagismo onde existe risco sao importantes.
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A principal énfase deve ser para prevengao primaria, que € melhor alcancada
pela eliminagéo ou redugéo de exposi¢cdes a varias substancias no local de trabalho. As
prevengdes secundarias sao alcangadas através da vigilancia e detecgdo precoce de
casos e também sao de grande importancia. Ambas as abordagens sdo necessarias
para melhorar a situagdo atual e para reduzir o impacto da doenga pulmonar. Embora
nao se tenha até agora feito pesquisas para demonstrar que possa ocorrer a
diminuicdo no impacto de doenga, seria a conseqiéncia logica da adogédo de
estratégias eficientes para reduzir exposicao a irritantes respiratorios e inalantes téxicos
em locais de trabalho.

POLUIGCAO DO AR INTERNO E EXTERNO

Os individuos tem contato com diversos ambientes internos e externos ao longo
do dia, onde cada ambiente tem seu préprio conjunto de contaminantes e matérias
particuladas inaladas que causam efeitos adversos na fungdo pulmonar®.

Embora as poluicbes do ar interno e do ar externo sejam geralmente
consideradas separadamente, o conceito de exposicdo pessoal total pode ser mais
relevante para DPOC. Reduzir o risco de poluicio interna e externa é possivel e requer
uma combinagdo de planos publicos e passos protetores tomado por pacientes
individuais. A reducdo a exposicdo a fumaga da combustdo de biomassa,
principalmente entre as mulheres e criangas, € um objetivo crucial para reduzir a
prevaléncia da DPOC no mundo. Embora se tenha desenvolvido fogbes eficientes e
nao-poluidores, sua adogéo tem sido lenta devido a costumes sociais e ao custo.

Regulamentos da Qualidade do Ar

Alcangar uma norma para o nivel de qualidade do ar a nivel nacional, deveria
ser uma alta prioridade; essa meta normalmente requer acgéo legislativa. Detalhes
sobre fixar a manter objetivos para qualidade do ar estdo além do alcance desse
documento, mas planos publicos para reduzir emissdes industriais e de veiculos a
niveis seguros € uma prioridade urgente para redugdo do desenvolvimento da DPOC
assim como os sintomas, exacerbacgdes e internagdes hospitalares naqueles com a
doencga. Compreender os riscos de saude causados por fontes locais de polui¢cao de ar
pode ser dificil e requer conheciemnto em saude comunitaria, toxicologia e
epidemiologia. Médicos locais poderiam ficar envolvidos pela preocupacdo com a
saude de seus pacientes ou como defensores do ambiente comunitario.

Passos para Profissionais de Saude e Pacientes

O profissional de salude deve considerar em cada paciente os fatores de risco
para DPOC incluindo histérico de tabagismo, histéria familiar, exposi¢des a poluicao
interna/externa e status socioecondmicos. Alguns passos a se considerar:

Individuos com risco de DPOC:

o Pacientes devem ser aconselhados a respeito da natureza e grau de seu risco
para DPOC

e Se varios combustiveis sélidos sao usados para cozinhar e aquecer, deve ser
encorajada uma ventilagdo adequada.

¢ Equipamento de protecao respiratério foi desenvolvido para uso em locais de
trabalho para minimizar exposi¢cao a particulas e gases toxicos. Sob qualquer
circunstancia, devem ser feitas tentativas vigorosas para reduzir exposi¢ao
através da reducdo de emissdes no local de trabalho e melhoramento de
medidas de ventilagao, invés de simplesmente usar protegao respiratéria para
reduzir os riscos de poluicdo do ar ambiental.
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Ventilagao e intervencdes para satisfazer os padroes de qualidade do ar seguro
no local de trabalho oferecem a melhor oportunidade de reduzir a exposi¢cao do
trabalhador a poluentes atmosféricos conhecidos e reduzir o risco de
desenvolver a DPOC, embora até o presente ndo ha pesquisas que
quantifiquem esses beneficios.

Pacientes que foram diagnosticados com DPOC:

Pessoas com DPOC avangada devem conferir avisos publicos sobre a
qualidade do ar e estarem cientes que permanecer em casa quando a qualidade
do ar estiver ruim pode reduzir seus sintomas.

O uso da medicagao deve seguir as indicagdes clinicas usuais; planejamentos
terapéuticos ndo devem ser ajustados por causa de ocorréncia de um episédio
de poluicdo sem evidéncia de piora dos sintomas ou da fungao pulmonar.
Aqueles que estdo em risco elevado devem evitar exercicios vigorosos ao ar
livre durante episddios de polui¢ao.

Limpadores de ar Nao tem sido mostrado beneficios a saude com o uso de
equipamentos para limpeza do ar, tanto quando direcionado aos poluentes de
origem no ambiente interno como aqueles trazidos com o ar externo.
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COMPONENTE 3 : CONDUTA NA DPOC ESTAVEL

PONTOS FUNDAMENTAIS:

A abordagem como um todo na conduta da DPOC estavel deve ser
individualizada focando os sintomas e para melhorar a qualidade de vida.

Para pacientes com DPOC, educagao em saude tem um papel importante no
cessagao do tabagismo (Evidéncia A) e também pode ajudar a melhorar
habilidades, capacidade de lidar com a doencga e estado de saude.

Nenhuma das medicagdes existentes para DPOC tem podido modificar o
declinio da fungdo pulmonar a longo prazo que é o marco dessa doenga
(Evidéncia A). Portanto, a farmacoterapia para DPOC ¢é usada para diminuir
sintomas e/ou complicacoes.

Medicamentos broncodilatadores sdo fundamentais na conduta sintomatica
da DPOC (Evidéncia A). Eles sao dados na base do “quando necessario” ou
regularmente para prevenir ou reduzir sintomas e exacerbacgdes.

Os principais tratamentos broncodilatadores sédo betaj-agonistas,
anticolinérgicos e metilxantinas usados isoladamente ou em combinagao
(Evidencia A).

O tratamento regular com broncodilatadores de ag¢ao prolongada € mais
eficiente e conveniente que o tratamento com broncodilatadores de curta-
acéo (Evidéncia A).

A adicdo regular de corticoide inalado ao tratamento broncodilatador é
apropriado para pacientes com DPOC sintomaticos com VEF1 < 50% do
previsto (Estadio lll: DPOC Grave e Estadio IV: DPOC Muito Grave) e
repetidas exacerbacoes (Evidéncia A).

Tratamento crénico com corticéides sistémicos deve ser evitado por causa de
uma relacéo risco-beneficio desfavoravel (Evidéncia A).

Em pacientes com DPOC vacinas contra a gripe podem reduzir doengas
sérias (Evidéncia A). A vacina pneumococo polissacaridea é recomendada
para pacientes com DPOC acima de 65 anos e para pacientes abaixo de 65
anos com um VEF1< 40% do previsto (Evidéncia B)

Todos os pacientes se beneficiam de programas de treinamento de
exercicios, melhorando em relacdo a tolerancia ao exercicio e sintomas de
dispnéia e fadiga (Evidéncia A).

A administracao de oxigénio a longo-prazo (> 15 horas por dia) a pacientes
com insuficiéncia respiratdria cronica tém mostrado aumentar a sobrevivéncia
(Evidéncia A).
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INTRODUGAO

A abordagem como um todo da DPOC estavel deve ser de modo progressiva e relacionar-
se a gravidade da doenca e ao estado clinico do paciente. A abordagem decresciva sequencial do
tratamento (step-down) usada no tratamento da asma crénica nao se aplica a DPOC, pois a DPOC
geralmente é estavel e freqlientemente progressiva. A conduta da DPOC envolve varios objetivos
(ver Capitulo 5, Introducdo) que devem ser atingidos com o minimo de efeitos colaterais. Ela é
baseada na avaliagao individual da gravidade da doenca (Figura 5.3-1) e na resposta a diversas
terapias.

Figura 5.3-1.Fatores Afetando a Gravidade da DPOC

e Gravidade dos sintomas

Gravidade da limitacao do fluxo aéreo

Frequéncia e gravidade das exacerbagdes

Presenga de uma ou mais complicagdes

Presenca de insuficiéncia respiratoria

Presenca de condigbes de comorbidade

Nivel de saude em geral

Numero de medicamentos necessarios a conduta da doenga

A classificacdo de gravidade na DPOC estavel abrange uma avaliagao individualizada da
gravidade da doenca e a resposta terapéutica na estratégia do tratamento. A gravidade da
limitacdo do fluxo aéreo (Figura 1-2) fornece um guia geral para o uso de alguns tratamentos, mas
a escolha da terapia €& determinada predominantemente pelos sintomas do paciente e
apresentacido clinica. O tratamento também depende do nivel de instrugcdo do paciente e
disposicdo em utilizar a conduta recomendada, das condigcdes culturais e locais e da
disponibilidade dos medicamentos.

EDUCACAO

Embora a educacdo do paciente geralmente seja considerada um componente essencial
dos cuidados a qualquer doenca cronica, o papel da educagao na DPOC tem sido pouco estudado.
A avaliagido do valor da educacdo na DPOC pode ser dificil por causa da duracdo relativamente
longa que se requer para alcangar melhoras nas medidas objetivas de fungao pulmonar.

Os estudos que tém sido feitos indicam que a educacgao do paciente por si sé nao melhora o
desempenho do exercicio ou funcdo pulmonar®*®® (Evidencia B), mas pode ajudar a melhorar
habilidades, capacidade de lidar com a doenga e nivel de saude®. Esses desfechos ndo sdo
avaliados tradicionalmente em ensaios clinicos, mas podem ser muito importantes na DPOC
quando até as intervencgdes farmacoldgicas geralmente apresentam apenas um pequeno beneficio
em termos de fungao pulmonar.

A educacgao do paciente a respeito da cessacgao do tabagismo tem grande capacidade de
influenciar a historia natural da DPOC. Avaliagdo do componente cessacao do tabagismo em
estudo multicéntrico de longo prazo indica que se recursos e tempo eficientes sao dedicados ao
abandono do tabagismo, uma taxa de 25% de abandono pode ser mantida a longo *° (Evidencia
A). A educacdo também melhora a resposta a exacerbacgdes™ ' (Evidéncia B). Discussdes sobre
0 prognostico de final-de-vida podem levar a compreensao das diretrizes e decisbes terapéuticas
eficientes no final de vida® (Evidéncia B).

O ideal seria que mensagens educacionais fossem incluidas em todos os aspectos dos
cuidados da DPOC e que pode ocorrer em varios locais: consultas com os médicos ou profissionais
de saude, assisténcia domiciliar, programas de longo alcance ou programas integrais de
reabilitagdo pulmonar.
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Metas e Estratégias Educacionais

E vital para os pacientes com DPOC compreender a natureza de sua doenga, os fatores de
risco para sua progressao, seu papel, e a fungao dos profissionais de saude para se alcangar
6timos condutass e desfechos de saude. A educacido deve ser delineada as necessidades e
ambiente de cada paciente, interativa, direcionada a melhorar a qualidade de vida, facil de seguir e
apropriada as habilidades intelectuais e sociais do paciente e dos que cuidam dele.

No tratamento da DPOC, uma comunicagdo aberta entre o paciente e seu médico é
essencial. Alem de ser empatico, atencioso e comunicativo, os profissionais de saude devem
prestar atencdo aos temores e ansiedades de seus pacientes, focalizar em objetivos educacionais,
delinear os planos de tratamento para cada paciente, antecipar os efeitos do declinio funcional e
otimizar as habilidades praticas dos pacientes.

Vérias estratégias educacionais especificas tém melhorado a adesdo do paciente aos
planos de medicamento e conduta. Na DPOC, adesdo nao se refere apenas ao fato do paciente
tomar seu medicamento corretamente. Erla abrange também uma série de tratamentos nao-
farmacoldgicos, ex.: manter um programa de exercicios apés reabilitacdo pulmonar, tentar e manter
a cessacao do tabagismo e usar adequadamente aparelhos como nebulizadores, espagadores e
concentradores de oxigénio.

Componentes de um Programa de Educagao

Os tépicos que parecem mais apropriados a um programa de educacgao incluem: cessagao
do tabagismo; informagéo basica sobre DPOC e a fisiopatologia da doenga; abordagem geral da
terapia e aspectos especificos de tratamento médico; habilidades no auto amnejo da doenca;
estratégias para ajudar a minimizar a dispnéia; conselhos sobre quando procurar ajuda; auto
manejo e tomadas de decisdo durante exacerbagdes; e questdes sobre final-de-vida (Figura 5.3-2).
A educacao deve fazer parte de consultas com profissionais da saude comegando no momento da
primeira avaliagao do paciente com DPOC e continuando com cada visita de acompanhamento. O
conteudo e intensidades dessas mensagens educacionais devem variar dependendo da gravidade
da doencga do paciente. Na pratica, um paciente freqientemente faz uma série de perguntas ao
médico (Figura 5.3-3). E importante responder essas perguntas de forma completa e clara, pois
isso pode ajudar a tornar o tratamento mais eficiente.

Figura 5.3-2. Topicos para Educacgao do Paciente

Para todos os pacientes:
¢ Informagéo e conselho sobre reducao dos fatores de risco
Estadio I: DPOC Leve a Estadio Ill: DPOC Grave. Tépico acima, mais:
e Informacgdes sobre a natureza da DPOC
e Instrucdes sobre como usar os inaladores e outros tratamentos
e Reconhecimento e tratamento de exacerbacgbes
o Estratégias para minimizar dispnéia.
Estadio IV: DPOC Muito Grave. Tépicos acima, mais:
e Informagdes sobre complicagbes
o Informagdes sobre tratamentos com oxigénio
e Aconselhamento e decisdes sobre final-de-vida.
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Figura 5.3-3. Exemplos de Perguntas de Pacientes

e O que é DPOC?

e O que causa a DPOC?

e Como isso vai me afetar?

e Ela pode ser tratada?

e O que acontece se minha doenca piorar?

e O que acontece se eu tiver que ser internado?

e Como vou saber quando preciso de oxigénio em casa?

e E se eu ndo quiser ser internado na terapia intensiva para receber respiracdo

artificial?

Respostas a essas perguntas podem ser desenvolvidas a partir desse documento e vao depender
das condicBes locais. Em todos os casos, é importante que as respostas sejam claras e com uso
de termos que o paciente compreenda.

Existem muitos tipos diferentes de programas educacionais, variando de uma simples
distribuicdo de material impresso, a sessdes de ensino delineadas para transmitir informacgao sobre
a DPOC, a reunides desenvolvidas para treinar pacientes em habilidades especificas (ex.: auto-
manejo). Em geral, abordagens de problemas médicos para o tratamento de cada caso tém sido
um pouco decepcionante®. Entretanto, pacientes com DPOC que frequentaram um programa
integral de educacdao no Canada tiveram menos exacerbacdes e internagdes, e usaram menos
recursos de assisténcia de saude. Esses resultados animadores requerem repeticdo em outros
sistemas de assisténcia médica e grupos de pacientes.

Embora material impresso possa ser util em conjunto com outras mensagens educacionais,
a disseminacgao passiva de material impresso isolada nao melhora as habilidades ou desfechos de
saude. A educacdo é mais eficaz quando é interativa e conduzida em pequenas reunides®
(Evidéncia B) delineadas para melhorar tanto o conhecimento como as habilidades. Abordagens
comportamentais como as terapias cognitivas e modificacbes comportamentais levam a habilidades
de auto-manejo mais eficientes e a manutencgao dos programas de exercicios.

Custo Efetividade dos Programas de Educag¢ao para Pacientes DPOC

O custo efetividade dos programas de educagao para pacientes com DPOC & altamente
dependente de fatores locais que influenciam o custo do acesso aos servigcos médicos e isso varia
muito de um pais para o outro. Em uma analise de custo-beneficio da educag¢ao dada a pacientes
internados com DPOC®, um pacote de informacdes resultou em aumento de conhecimento da
DPOC e reducéao do uso de servicos de saude, incluindo a reducao de readmissdes hospitalares e
consultas médicas. O pacote de educacao incluia o treinamento dos pacientes para ampliar seus
conhecimentos da DPOC, uso dos medicamentos, precaugdo para exacerbagdo e técnicas de
monitoramento do pico do fluxo. Entretanto, esse estudo foi realizado em um grupo heterogéneo
de pacientes — 65% eram tabagistas e 88% foram julgados como tendo componente asmatico em
sua doenca — e esses achados podem nao ser verdadeiros para uma populagao de DPOC “puro”.
Numa pesquisa com pacientes com DPOC leve a moderada numa clinica de cuidados
ambulatoriais, educagao para pacientes contendo uma sesséo de 4 horas seguida de sessobes de
uma a duas horas com uma enfermeira e fisioterapeuta melhorou o resultado dos pacientes e
reduziu os custos em um acompanhamento de 12 meses®.

Embora um estilo de vida saudavel seja importante, e deve ser encorajado, pesquisas
adicionais sdo necessarias para identificar componentes especificos de programas de auto-manejo
que sejam eficazes”’.
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TRATAMENTO FARMACOLOGICO
Resumo dos Medicamentos

A terapéutica farmacoldgica é usada para prevenir e controlar os sintomas, reduzir a
frequéncia e gravidade de exacerbac¢des, melhorar o nivel de saude e melhorar a toleréncia ao
exercicio. Nenhum dos medicamentos existentes para DPOC foi capaz de influenciar o declinio a
longo prazo da fungdo pulmonar, que é o marco desta doenga® %' (Evidéncia A). Entretanto,
isso nao deve inibir esforcos em se usar medicagdes para controlar os sintomas. Como a DPOC é
geralmente progressiva, as recomendacgdes para o tratamento farmacolégico da DPOC refletem os
seguintes principios gerais:

e O tratamento tende a ser cumulativo com mais medicamentos sendo necessarios a medida
que a doenga se agrava.

o Tratamentos regulares precisam ser mantidos nas mesmas condi¢gdes por longos periodos de
tempo a nao ser quando efeitos colaterais significantes ocorram ou a doenga piore.

e A resposta ao tratamento e os efeitos colaterais sdo diferentes em cada individuo.
Monitoramento cuidadoso se faz necessario ao longo de um periodo apropriado para
assegurar que um objetivo especifico da introdugdo de uma terapia tenha sido alcangado sem
um custo inaceitavel para o paciente. O efeito da terapéutica na DPOC com broncodilatador e
corticoides inalados'”pode ocorrer mais cedo do que se pensava, embora no presente, ndo
haja maneira eficiente de prever se um tratamento vai ou nao reduzir exacerbagoes.

As medicagdes sao apresentadas na ordem em que normalmente seriam introduzidas no
tratamento do paciente, baseada no nivel de gravidade da doencga e sintomas clinicos. Entretanto,
cada plano de tratamento precisa ser especifico ao paciente pois a relagao entre a gravidade dos
sintomas e a gravidade da limitacdo do fluxo aéreo é influenciada por outros fatores, como a
freqliéncia e gravidade das exacerbagdes, a presenga de uma ou mais complicacdes, a presenca
de insuficiéncia respiratéria, comorbidades (doencga cardiovascular, transtornos do sono, etc.) e o
nivel geral da saude.

As classes de medicamentos comumente usadas na DPOC s&o mostradas na Figura 5.3-4.
A escolha dentro de cada classe depende da disponibilidade do medicamento e da resposta do
paciente.
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Figura 5.3-4 Formula¢cdes dos Farmacos Comumente Usados na DPOC

Solugéo para Oral Frascos para | Duragédo da
Farmaco Inalador Nebulizador injecdo (mg) acao (horas)
(mg/ml)
B . agonistas
Curta Acéao
Fenoterol 100-200 (MDI) |1 0,05% 4-6
(xarope)
Salbutamol (albuterol) 100, 200 5 5mg 0,1, 0,5 4-6
(MDI & DPI) (pilula)
xarope
0,024%
Terbutalino 400, 500 (DPI) | - 2,4,5 0,2, 0,25 4-6
(pilula)
Longa Acéo
Formoterol 4,5-12
(MDI & DPI) 12+
Salmeterol 25-50
(MDI & DPI) 12+
Anticolinérgicos
Curta Acéo
Brometo de ipratropio 20, 40 (MDI) 0,25-0.5 6-8
Brometo de oxitropio 100 (MDI) 1,5 7-9
Longa Acéo
Tiotrépio | 18 (DPI) | | | | 24+
Combinagao de B ;-agonistas de curta-agao mais anticolinérgico em um inalado
Fenoterol/lpratrépio 200/80 (MDI) 1,25/0,5 6-8
Salbutamol/lpratrépio 75/15 (MDI) 0,75/4,5 6-8
Metilxantinas
200-600 mg | 240 mg Variavel, até
Aminofilina (pilula) 24
100-600 mg Variavel, até
Teofilina (pilula) 24
Corticbides inalados
50-400
Beclometasona (MDI & DPI) 0,2-04
100,200,400
Budesonida (DPI) 0,2, 0,25, 0,5
50-500
Fluticasona (MDI & DPI)
Triamcinolona 100 (MDI) 40 40

Combinacgao de B.-agonistas e longa agcao mais corticoide em um inalador

4,5/160, 9/320

Formoterol/Budesonida | (DPI)
50/100, 250,
500 (DPI)
Salmeterol/Fluticasona | 25 /50, 125,
250 (MDI)
Corticéides sistémicos
5-60 mg
Prednisona (Pilula)
4,8,16 mg
Metil-prednisolona (Pilula)
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Broncodilatadores

Broncodilatadores sdo medicamentos que aumentam o VEF1 ou modificam outras variaveis
espirométricas, geralmente por agdo no tdnus da musculatura das vias aéreas'®, uma vez que a
melhora do fluxo expiratério reflete o alargamento das vias aéreas e ndao mudancgas na retragao
elastica pulmonar. Estas drogas melhoram o esvaziamento dos pulmdes, tendem a reduzir a
hiperinsuflacdo dinamica no repouso e durante o exercicio'® e melhoram o desempenho ao
exercicio. A extensdo dessas mudancgas, especialmente na doenca mais avangada, ndo é
facilmente previsivel pela melhora do VEF1'*'%. Broncodilatagdo continua com farmacos que
atuam primariamente no musculo liso das vias aéreas nao modifica o declinio da funcédo no Estadio
I: DPOC Leve ou, por inferéncia, o prognéstico da doenga®(Evidéncia B).

Medicamentos broncodilatadores sdo fundamentais no manejo dos sintomas da DPO
(Evidéncia A) (Figura 5.3-5). Eles sdo ministrados em forma de demanda para alivio de sintomas
persistentes ou sua piora, ou continuamente para prevenir ou reduzir sintomas. Os efeitos
colaterais da terapia broncodilatadora sdo farmacologicamente previsiveis e dose dependentes.
Os efeitos adversos sdo menos provaveis de ocorrer e se resolvem mais rapidamente com a
suspensao do tratamento e quando se usa a via inalatéria em relagdo a via oral. Entretanto,
pacientes com DPOC tendem a ser mais velhos que os pacientes com asma e mais susceptiveis a
ter comorbidades, de maneira que seu risco de desenvolver efeitos colaterais € maior.

Quando o tratamento é dado por via inalatéria, é essencial a atengéo a liberagao efetiva do
farmaco e ao treinamento da técnica de inalacdo. A escolha do dispositivo inalatério vai depender
da disponibilidade, do custo, do médico e da compreensao e habilidade do paciente. Pacientes
com DPOC podem ter mais dificuldades de coordenacgao eficiente e achar mais dificil usar um
simples inalador dosimetrado (MDI) do que voluntarios saudaveis ou jovens asmaticos. E essencial
gue se assegure que a técnica do inalador esteja correta e que seja revista a cada visita.

Aparelhos ativados pela respiracdo ou espacadores estdo disponiveis para a maioria das
formulagdes. Inaladores de pd seco (DPI) podem ser mais convenientes e possivelmente permitem
uma melhor deposi¢do do medicamento, embora isso ainda n&o tenha sido estabelecido na DPOC.
Em geral, a deposicao das particulas tendera a ser mais central em conseqiéncia da limitagao fixa
do fluxo aéreo e o menor fluxo inspiratério na DPOC"® "', Nebulizadores de medicagdo em orma
de solugbdes nédo sdo recomendados no tratamento regular porque sdo mais caros e requerem
manutencgao apropriada'’?.

C106—109

| Figura 5.3-5 Broncodilatadores na DPOC Estavel

o Medicamentos broncodilatadores sao fundamentais para o tratamento de sintomas na DPOC.

e Terapia inalada é preferida.

e A escolha entre B2 -agonista, anticolinérgico, teofilina ou terapia combinada depende da
disponibilidade e da resposta individual do paciente em termos de alivio sintomatico e efeitos
colaterais.

e Broncodilatadores sado prescritos de demanda ou continuamente para prevenir ou reduzir
sintomas.

e Broncodilatadores inalados de longa agédo sdo mais eficientes e convenientes.

e Combinar broncodilatadores pode melhorar a eficacia e diminuir o risco de efeitos colaterais
quando comparado ao aumento da dose de um unico broncodilatador.

As curvas dose-resposta usando o VEF1 como desfecho sao relativamente achatadas com
todas as classes de broncodilatadores'®®'%. A toxicidade também é dose-relacionada. O aumento
da dose de um B,-agonista ou de um anticolinérgico, especialmente quando dado como solugbes
por um nebulizador, parece trazer beneficios subjetivos em episédios agudos'™ (Evidéncia B),
mas n&do é necessariamente de grande ajuda na doenca estavel '"(Evidéncia C).

Tem sido demonstrado que todas as categorias de broncodilatadores aumentam a
capacidade de exercicio na DPOC, sem necessariamente produzir mudancas significantes no
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VEF1'""""®Evidéncia A). Tratamento regular com broncodilatadores de longa acdo & mais
eficiente e conveniente que tratamentos com broncodilatadores de curta-agéo''®"'?* (Evidéncia A).

O uso regular de um B,-agonista de longa agado ou de um anticolinérgico de curta ou longa
agdo melhora o estado de saude''*"'?". O tratamento com anticolinérgico inalado de longa agao
reduz o nimero de exacerbacdes na DPOC'® e melhora a eficiéncia da reabilitacdo pulmonar'®*. A
teofilina é eficiente na DPOC, mas devido a sua potencial toxicidade deve se dar preferéncia a
broncodilatadores inalados quando disponiveis. Todos os estudos que demonstraram eficacia da
teofilina na DPOC foram realizados com formulagdes de liberagao-lenta.

p-agonistas. A acdo principal do B,-agonista é de relaxar o musculo liso das vias aéreas por
estimulo dos receptores B.-adrenérgicos, o que aumenta o AMP ciclico e produz antagonismo
funcional a broncoconstricdo. A terapia por via oral tem inicio de acdo mais lenta e mais efeitos
colaterais que o tratamento inalado'®® (Evidéncia A).

Os pr-agonistas inalados tém um inicio relativamente rapido em relacdo ao efeito

broncodilatador embora este seja provavelmente mais lento na DPOC do que na asma. O efeito
broncodilatador do B-agonista de curta-acdo geralmente desaparece dentro de 4 a 6 horas '*®
'?(Evidéncia A). Para uso em dose-Unica, de demanda, na DPOC, parece n&o haver vantagens
em usar levalbuterol em relacdo a broncodilatadores inalados convencionais'?®. Os B,-agonistas
inalados de longa acao, tais como salmeterol e formoterol, ttm uma duragao de efeito de 12 horas
ou mais sem perda de eficacia durante a noite ou com uso regular em pacientes com DPOC'#*"3
(Evidéncia A).
Efeitos adversos. Estimulacido dos receptores B,-adrenérgicos pode produzir taquicardia sinusal em
repouso e tem o potencial de precipitar disturbios do ritmo cardiaco em pacientes muito
susceptiveis, embora este paregca ser um evento bastante raro com terapia inalada. Tremor
somatico exagerado € incbmodo em alguns pacientes mais velhos tratados com doses mais altas
de B.-agonistas, qualquer que seja a via de administracdo, e isto limita a dose que pode ser
tolerada. Embora hipocalemia possa ocorrer, especialmente quando o tratamento é combinado
com diuréticos tiazidicos'®, e o consumo de oxigénio possa aumentar em condicdes de repouso’**,
estes efeitos metabdlicos mostram taquifilaxia, o que nao ocorre com o efeito broncodilatador.
Discreta reducdo da PaO, ocorre apds administracdo de B,-agonistas tanto de curta quanto de
longa acdo™®, mas o significado clinico destas alteragdes é duvidoso. Apesar das preocupagdes
surgidas alguns anos atras, estudos detalhados posteriores ndo encontraram associagao entre o
uso de [r-agonistas e uma perda acelerada da fungdo pulmonar ou aumento da mortalidade na
DPOC.

Anticolinérgicos. O efeito mais importante dos medicamentos anticolinérgicos como o brometo de
ipratropio, oxitrépio e tiotrépio, em pacientes com DPOC, parece ser o bloqueio do efeito da
acetilcolina nos receptores M3. Farmacos atuais de curta duragdo também bloqueiam receptores
M2 e modificam a transmissdo na jungdo pré-ganglibnica, embora esses efeitos parecam ser
menos importantes na DPOC'®. O anticolinérgico de longa-duracéo tiotrépio tem uma seletividade
farmacocinética para os receptores M3 e M1'¥. O efeito broncodilatador dos anticolinérgicos
inalados de curta-duragao é mais duradouro que o dos B,-agonistas de curta-duragdo, com algum
efeito broncodilatador geralmente aparente até 8 horas apés a administragdo'? (Evidéncia A). O
tiotrépio tem duracdo de acdo de mais de 24 horas''® % (Evidéncia A)

Efeitos adversos. As drogas anticolinérgicas sdo pouco absorvidas o que limita os efeitos
sistémicos desconfortaveis observados com a atropina. Uso extensivo dessa classe de agentes
inalados em um amplo espectro de doses e situagdes clinicas tém mostrado que elas sdo seguras.
O efeito colateral principal é secura na boca. Vinte e um dias de tiotrépio inalado, 18 ug/dia em pé
seco, ndo retarda o clearance de muco '*°. Embora sintomas prostaticos tenham sido
ocasionalmente relatados, ndo ha dados para provar um relacionamento causal. Um sabor acre e
metalico é relatado por alguns pacientes em uso de ipratropio. Um pequeno aumento em eventos
cardiovasculares inesperados em pacientes com DPOC tratados regularmente com brometo de

ipratrépio foi relatado e requer futura investigacéo'’.
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O uso de solugbes para nebulizadores com mascara facial foi relacionado a precipitagdo de
glaucoma agudo, provavelmente por um efeito direto da solugéo nos olhos. O clearance mucociliar
nao é afetado por estas drogas, e a frequéncia de infecgdes respiratdrias ndo aumenta.

Metilxantinas. Pemanecem cntrovérsias sobre os efeitos exatos dos derivados de xantina. Eles
podem agir como inibidores n&o-seletivos da fosfodiesterase, mas também tem sido relatado ter
uma gama de agdes ndo broncodilatadoras, de utilidade controversa'?'*. Nao ha dados sobre a
duracao da agdo em DPOC tanto das preparagdes de xantinas convencionais quanto de liberagao
lenta. Mudangas na fungcdo muscular inspiratéria foram relatadas em pacientes tratados com
teofilina "2, mas se isto reflete mudancas nos volumes pulmonares dindmicos ou é um efeito
primario no musculo, nao esta claro (Evidéncia B). Todos os estudos sobre a eficacia da teofilina
na DPOC foram realizados com preparagdes de liberacao lenta. A teofilina é eficiente na DPOC,
mas, devido a sua potencial toxicidade, broncodilatadores inalados sao preferidos quando
disponiveis.

Efeitos adversos. A toxicidade é dose-relacionada, um problema particular dos derivados da
xantina porque sua janela terapéutica é estreita e a maior parte de seu beneficio s6 ocorre em
doses préximas aos niveis toxicos '**'*° (Evidéncia A). Metilxantinas sdo inibidores ndo especificos
de todas as subclasses da enzima fosfodiesterase, o que explica seu amplo perfil de efeitos
téxicos. Problemas incluem o desencadeamento de arritmias atriais e ventriculares (Qque podem ser
fatais) e convulsdes do tipo grande mal (que podem ocorrer independentemente de histéria prévia
de epilepsia). Efeitos colaterais mais comuns e menos dramaticos incluem cefaléia, insOnia, nausea
e azia, que podem ocorrer dentro da janela terapéutica de teofilina sérica. Diferente das outras
classes de broncodilatadores, os derivados de xantina podem envolver o risco de overdose
(intencional ou acidental).

A teofilina, a metilxantina mais comumente usada, é metabolizada por oxidases de funcao
mista do citocromo P450. O clearance da droga diminui com a idade. Muitas outras drogas e
variaveis fisioldgicas modificam o metabolismo da teofilina; algumas das interacbes potencialmente
importantes sdo mostradas na Figura 5.3-6.

| Figura 5.3-6. Drogas e Variaveis Fisiolégicas que Afetam o Metabolismo da Teofilina na DPOC
Aumento
e Tabagismo
e Drogas anticonvulsivantes
e Rifampicina
e Alcool
Diminuicao
e |dade avancada
Hipoxemia arterial (PaO, < 6,0 kPa, 45 mmHg)
Acidose respiratoria
Insuficiéncia cardiaca congestiva
Cirrose hepatica
Eritromicina
Antibiéticos do grupo das quinolonas
Cimetidina (n&o ranitidina)
Infecgao viral
Remédios herbarios (St. John’s Wort)

Terapia broncodilatadora combinada. Combinar broncodilatadores com mecanismos e duragdes
de agao diferentes pode aumentar o grau de broncodilatacdo com efeitos colaterais equivalentes
ou menores. Por exemplo, uma associagao de B,-agonistas de curta-duragdo e um anticolinérgico
produzem melhoras maiores e mais sustentadas de VEF1 que qualquer dos dois farmacos em
separado e sem evidéncia de taquifilaxia num periodo de 90 dias de tratamento'® ™7 148
(Evidéncia A) .
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A combinacéo de um B,-agonista, um anticolinérgico, e/ou teofilina pode produzir melhoras
adicionais na funcdo pulmonar'?® 6% ¢ do estado de satde'® 2. Aumentar o nimero de drogas
geralmente aumenta o custo e um beneficio equivalente pode ocorrer aumentando-se a dose do
broncodilatador isolado desde que efeitos colaterais ndo sejam um fator limitante. Avaliagcbes
detalhadas dessa abordagem néao foram realizadas.

Corticoides

Os efeitos dos corticéides oral e inalado na DPOC sdao bem menos dramaticos que na
asma, e sua indicagdo no manejo da DPOC estavel é limitada a indicagdes especificas. O uso de
corticoides para o tratamento de exacerbagdes agudas esta descrito no Componente 4: Conduta
nas Exacerbacdes .

Corticoide oral: curto-prazo. Varias das diretrizes de DPOC existentes recomendam o uso de
corticoide oral em um curto periodo (duas semanas) para identificar pacientes que possam se
beneficiar de tratamentos de longo-prazo com corticéides oral ou inalado. Essa recomendacao esta
baseada na evidéncia'® que efeitos de curto-prazo predizem efeitos de longo-prazo do corticéide
oral na VEF1, e em que pacientes asmaticos com limitacdo do fluxo aéreo podem nao responder
agudamente a um broncodilatador inalado, mas mostram broncodilatagdo significante apds um
curto periodo de administracdo de corticoides orais.

Ha evidéncias crescentes, contudo, que a resposta de curto prazo a corticoides orais € um

pobre preditor da resposta de longo-prazo a corticéides inalados na DPOC?:'®_ Por essa razao,
parece haver evidéncia insuficiente para recomendar um prova terapéutica com corticodides orais
em pacientes no Estadio Il: DPOC Moderada, Estadio Ill: DPOC Grave ou Estadio IV: DPOC Muito
Grave e baixa resposta a um broncodilatador inalado.
Corticéides orais: longo-prazo. Dois estudos retrospectivos'®* '*> analisaram os efeitos a longo-
prazo do tratamento com corticoides orais sobre o VEF1 em populag¢des de pacientes com DPOC
moderado a muito grave. A natureza retrospectiva destes estudos, a auséncia de verdadeiros
grupos controle e a definicao imprecisa de DPOC sao razdes para uma interpretagdo cautelosa dos
dados e conclusées.a

Um efeito colateral do tratamento de longo-prazo com corticéides sistémicos é miopatia
esteride’®"*® que contribui para fraqueza muscular, funcionalidade diminuida e insuficiéncia
respiratéria em pacientes com DPOC avancada. Tendo em vista a reconhecida toxicidade do
tratamento de longo-prazo com corticéides orais, estudos prospectivos dos efeitos de longo-prazo
desses farmcos na DPOC s3o limitados'™® . Portanto, baseado na falta de evidéncia do beneficio
e na grande quantidade de evidéncia dos efeitos colaterais, o tratamento de longo-prazo com
corticoide oral ndo é recomendado na DPOC (Evidéncia A)

Corticéides inalados. Tratamento regular com corticéides inalados ndo modifica o declinio a
longo-prazo do VEF1 em pacientes com DPOC%'% 8! Entretanto, o tratamento regular com
corticéides inalados € apropriado para pacientes sintomaticos com VEF1 < 50% do previsto
(Estadio 1ll: DPOC Grave e Estadio IV: DPOC Muito Grave) e exacerbagdes repetidas (por
exemplo, 3 nos ultimos 3 anos)'®?"'®® (Evidéncia A) . Esse tratamento mostrou reduzir a freqiiéncia
de exacerbagdes e assim melhorar o estado de satde'® (Evidéncia A), e a retirada do tratamento
com corticéides inalados pode levar a exacerbagdes em alguns pacientes'®. A re-andlise de
dados reunidos de diversos estudos mais longos sobre corticéides inalados na DPOC sugere que
esse tratamento reduz a mortalidade de qualquer causa'’, mas essa conclusdo requer
confirmacdo em estudos prospectivos antes de se promover uma mudanca nas recomendacdes
atuais de tratamento. Um corticéide inalado combinado com um p,-agonista de longa-agéo € mais
eficiente que qualquer dos componentes isolados'®% 64 165.168.169 (Eyjdéncia A).

A relagdo dose-resposta e a seguranga dos corticoides inalados a longo-prazo na DPOC
nao sado conhecidas. Apenas doses moderadas a altas tém sido usadas em ensaios clinicos de
longo-prazo. Dois estudos mostraram um aumento na incidéncia no aparecimento de manchas
avermelhadas na pele em uma pequena porcentagem dos pacientes com DPOC® ' Um estudo
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de longo-prazo n3o registrou efeito da budesonida na densidade 6ssea e incidéncia de fraturas®®
' enquanto outro estudo mostrou que tratamento com triamcinolona estava associado a uma
diminuigao da densidade 6ssea'®’. A eficacia e efeitos colaterais dos corticoides inalados na asma
sdo dependentes da dose e tipo de corticoide '"'. Este padrdo também pode ser esperado na
DPOC e precisa de documentacdo nessa populagdo de pacientes. Tratamento com corticoides
inalados pode ser recomendado para pacientes com DPOC mais avancada e exacerbacbes
repetidas.

Terapia Farmacolégica por Gravidade da Doencga

A Figura 5.3-7 fornece um resumo do tratamento recomendado a cada estadio da DPOC.
Para pacientes com poucos sintomas ou sintomas intermitentes (Estadio I: DPOC Leve), uso de
broncodilatador inalado de curta-duracdo quando necessario para controlar a dispnéia é suficiente.
Se broncodilatadores inalados nao estao disponiveis, tratamento regular com teofilina de liberagao-
lenta deve ser considerado.

Em pacientes com Estadio Il: DPOC Moderada a Estadio IV: DPOC Muito Grave cuja
dispnéia durante atividades diarias ndo é aliviada apesar do tratamento com broncodilatadores de
curta-duragdo de demanda, € recomendado acrescentar tratamento regular com um
broncodilatador inalado de longa-duracéo (Evidéncia A) . Nao ha evidéncias suficientes para
favorecer um broncodilatador de longa-duragdo em relagao a outros. Para pacientes em tratamento
regular com broncodilatadores de longa-duragdo que necessitem controle sintomatico adicional,
acrescentar teofilina pode produzir beneficios adicionais (Evidéncia B)

Pacientes com Estadio Il: DPOC Moderada a Estadio IV: DPOC Muito Grave que estdo em
terapia regular com broncodilatador de curta ou longa-acdo podem também usar um
broncodilatador de curta-duracdo de demanda.

Figura 5.3-7. Terapia em Cada Estadio da DPOC*

I: Leve Il: Moderada lll: Grave IV: Muito Grave

e VEF1/CVF < e VEF1/CVF<0,70 | ¢ VEF1/CVF< e VEF1/CVF <0,70

0,70 e  50%<VEF,<80% 0,70 e VEF1< 30% do previsto ou
e VEF, 280% do previsto e 30% <VEF1 VEF1 < 50% do previsto mais
do previsto <50% do insuficiéncia respiratdria crénica
previsto

Reduccéao ativa dos fatores de risco: vacina contra gripe

Acrescentar broncodilatador de curta-a¢ao (quando-necessario)

Acrescentar tratamento regular com um ou mais broncodilatadores de longa-
duragao (quando necessario); Acrescentar reabilitagao

| Acrescentar corticéide inalado se exacerbagdes repetidas

Acrescentar oxigénio de longo-prazo
se insuficiéncia respiratoéria.
Considerar tratamento ciruargico.

* VEF1 pés-broncodilatador € recomendado para o diagndstico e avaliagdo da gravidade da DPOC.

Alguns pacientes podem necessitar tratamento regular com broncodilatadores em altas
doses por nebulizadores, especialmente se eles obtiveram beneficios subjetivos deste tratamento
durante uma exacerbacao. Faltam evidéncias cientificas claras para esta abordagem, mas uma
opgao sugerida € examinar a melhora do pico do fluxo expiratério médio diario medido durante
duas semanas de tratamento em casa e continuar com medicacao por nebulizador em caso de
mudanca significativa '>. Em geral, o tratamento com nebulizador para um paciente estavel ndo é
apropriado a nao ser que tenha se mostrado melhor do que a terapia com doses convencionais.

Em pacientes com VEF1 pds-broncodilatador < 50% do previsto (Estadio Ill: DPOC Grave a
Estadio IV: DPOC Muito Grave) e histéria de exacerbagdes repetidas (por exemplo, 3 nos ultimos 3
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anos), tratamento regular com corticéide reduz a freqiéncia de exacerbacbes e melhora o estado
de saude. Nestes pacientes, tratamento regular com um corticdide inalado deve ser acrescentado
ao broncodilatador inalado de longa-duragdo. Tratamento cronico com corticoide oral deve ser
evitado.

Outros Tratamentos Farmacolégicos

Vacinas. Vacinas contra gripe podem reduzir em 50% doencgas graves'’> e morte em pacientes
com DPOC "*' (Evidéncia A). Vacinas contendo virus morto ou vivo inativo s&o
recomendadas’’®, pois sdo mais eficientes em pacientes idosos com DPOC'’®. As cepas sdo
ajustadas anualmente para uma eficiéncia apropriada e devem ser administradas anualmente'”’. A
vacina pneumocdcica polissacaridica € recomendada para pacientes com DPOC a partir dos 65
anos'"®'°_ Além disso, foi demonstrado que esta vacina reduz a incidéncia de pneumonia adquirida
na comunidade em pacientes com DPOC com idade inferior a 65 anos com um VEF1< 40% do
previsto'® (Evidéncia B).

Terapia do reposicao de alfa-1 antitripsina. Pacientes jovens com grave deficiéncia hereditaria
de alfa-1 antitripsina e enfisema estabelecido podem ser candidatos a reposicdo de alfa-1
antitripsina. Entretanto, esta terapia € muito cara, ndo esta disponivel na maioria dos paises e nao

€ recomendada a pacientes com DPOC nao relacionado a deficiéncia de alfa-1 antitripsina
(Evidéncia C).

Antibiéticos. Foi demonstrado que o uso profilatico e continuado de antibidticos ndo tem efeito
sobre a freqiiéncia de exacerbagdées na DPOC'™"'® e uma pesquisa que examinou a eficacia da
quimioprofilaxia no inverno ao longo de 5 anos, concluiu que ndo havia beneficio'®. Nao ha
evidéncias atuais que o uso de antibidticos seja util a ndo ser para tratar exacerbagdes infecciosas
da DPOC e outra infecgdes bacterianas'®*'® (Evidéncia A).

Agentes mucoliticos (mucocinéticos, mucoreguladores) (ambroxol, erdosteina, carbocisteina,
glicerol iodado). O uso regular de mucoliticos na DPOC tem sido avaliado em algumas pesquisas
de longo-prazo com resultados controversos'®'® Embora alguns pacientes com expectoragéo
viscosa possam se beneficiar dos mucoliticos'” ', os beneficios como um todo parecem ser
muito pequenos e 0 uso em larga escala destes agentes ndo pode ser recomendado no momento
(Evidéncia D).

Agentes antioxidantes. Tem sido relatado em pesquisas com pequenas amostras que os
antioxidantes, em particular a N-acetilcisteina, reduzem a freqiéncia de exacerbacoes, levando a
especulagdo que estes medicamentos podem ter um papel no tratamento de pacientes com
exacerbacdes recorrentes'®*'%® (Evidéncia B). Entretanto, um grande ensaio controlado
aleatorizado nao encontrou efeitos da N-acetilcisteina na frequiéncia de exacerbacgdes, exceto nos

pacientes ndo tratados com corticéide inalados'®.

Imunoreguladores (imunoestimuladores e imunomoduladores). Pesquisas usando um
imunoregulador na DPOC mostram um decréscimo na gravidade e frequéncia de
exacerbacdes'®'*®. Entretanto, estudos adicionais sdo necessarios para examinar efeitos de
longo-prazo desta terapia antes que se possa recomendar seu uso regular'®®.

Antitussigenos. A tosse, embora um sintoma as vezes importuno na DPOC, tem um papel
protetor significante®®. Entdo, o uso regular de antitussigenos ndo é recomendado na DPOC
estavel (Evidéncia D).

Vasodilatadores. A crenga que a hipertensdo pulmonar na DPOC esta associada a um
prognéstico pior tem provocado muitos esforgcos em reduzir a pds-carga do ventriculo direito,
aumentar o débito cardiaco e melhorar o transporte de O, e a oxigenacdo dos tecidos. Muitos
agentes foram avaliados, inclusive o Oxido nitrico inalado, mas os resultados tém sido
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uniformemente decepcionantes. Em pacientes com DPOC, nos quais a hipoxemia é causada
primariamente por desigualdade na ventilagdo-perfusdo e ndo por aumento do shunt intrapulmonar
(como em edema pulmonar ndo cardiogénico), o 6xido nitrico inalado pode piorar a troca gasosa
por causa de comprometimento na regulacdo hipéxica do equilibrio ventilagdo-perfusdo®’-2%.
Portanto, com base nas evidéncias disponiveis, o 6xido nitrico esta contra-indicado na DPOC
estavel.

Narcéticos (morfina). Opidides por via oral e parenteral sdo eficientes para tratar a dispnéia em
pacientes com DPOC com doenca avancada. Nao ha dados suficientes para concluir se os
opidides nebulizados sdo eficientes?®. Entretanto, alguns estudos clinicos sugerem que a morfina
usada para controle da dispnéia pode ter efeitos adversos sérios e seus beneficios podem estar
limitados a poucos suijeitos sensiveis?®*?%,

Outros. Nedocromil, modificadores do leucotrieno e métodos alternativos de cura (ex.: medicina
herbaria, acupuntura, homeopatia) ndo foram adequadamente testados em pacientes com DPOC
e, portanto, ndo podem ser recomendados no momento.

TRATAMENTOS
NAO-FARMACOLOGICOS

Reabilitagao

Os principais objetivos da reabilitagdo pulmonar sdo reduzir os sintomas, melhorar a
qualidade de vida e aumentar a participacdo fisica e emocional nas atividades diarias. Para
alcancar estes objetivos, a reabilitacdo pulmonar cobre uma gama de problemas que podem nao
ser adequadamente contemplados pelo tratamento medicamentoso da DPOC. Tais problemas, que
afetam especialmente pacientes com Estadio |l: DPOC Moderada, Estadio Ill: DPOC Grave, e
Estadio IV: DPOC Muito Grave, incluem descondicionamento ao exercicio, relativo isolamento
social, disturbios do humor (principalmente depressao), perda de massa muscular e perda de peso.
Estes problemas sao interrelacionados de forma complexa e a melhora em qualquer destes
processos interligados pode interromper o “circulo vicioso” na DPOC, promovendo ganhos positivos
em todos os aspectos da doenca (Figura 5.3-9). Um extenso documento de posicionamento sobre
a reabilitacdo pulmonar foi preparado pela ATS/ERS?®.

A reabilitacdo pulmonar foi cuidadosamente avaliada em um numero grande de ensaios
clinicos; os varios beneficios estdo resumidos na Figura 5.3 -10%92'%?°, Em média, a reabilitagéo
eleva a carga maxima de trabalho em 18%, o consumo maximo de oxigénio em 11% e o tempo de
endurance em 87% em relagdo ao basal. Isso se traduz em uma melhora de 49 m na distancia
caminhada em 6 minutos?'. A reabilitacdo mostrou ser no minimo aditiva s outras formas de

tratamento como o uso de broncodilatadores'®*.

Figura 5.3 — 9. O Ciclo de Consequéncias Fisicas, Sociais e Psicossociais da DPOC.

Falta de condicionamento fisico

DPOC — Dispnéia = Imobilidade

L—

Depressio «—— Isolamento Social
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Selecédo do paciente e planejamento do programa. Embora mais informagdes sejam necessarias
em relacdo aos critérios de selegdo de pacientes para programas de reabilitagdo pulmonar,
pacientes com DPOC em todos os estadios da doencga parecem se beneficiar de programas de
treinamento com exercicios, melhorando a toleréncia ao exercicio e os sintomas de dispnéia e
fadiga *)(Evidéncia A). Dados sugerem que esses beneficios podem ser sustentados mesmo
apds um unico programa de reabilitagdo pulmonar®*2%,

Figura 5.3-10. Beneficios da Reabilitacdo Pulmonar na DPOC

¢ Melhora a capacidade de exercicio (Evidéncia A)

¢ Reduz a intensidade percebida de falta de ar (Evidéncia A)

Melhora a qualidade de vida relacionada a saude (Evidéncia A)

Reduz o numero de hospitalizagdes e dias de internagéo (Evidéncia A)

Reduz a ansiedade e a depressao associada a DPOC (Evidéncia A)

Treinamento de forga e resisténcia de membros superiores melhora a fun¢do do braco (Evidéncia B)

Beneficios se estendem bem além do periodo imediato de treinamento (Evidéncia B)

Melhora a sobrevivéncia (Evidéncia B)

Treinamento da musculatura respiratéria € benéfico, especialmente quando combinado a treinamento

geral com exercicios (Evidéncia C)

Intervengéo psicossocial é util (Evidéncia C)

Os beneficios diminuem apos o término do programa de reabilitagdo, mas se o treinamento
for mantido em casa o estado de saude do paciente permanece acima dos niveis pré-reabilitagao
(Evidéncia B). Até o presente, ndo ha consenso sobre se cursos de reabilitagdo repetidos
possibilita aos pacientes sustentar os beneficios ganhos no curso inicial.

O ideal seria que a reabilitagdo pulmonar envolvesse varios tipos de profissionais de
saude. Beneficios significantes podem ocorrer também com numero mais limitado de recursos
humanos, contanto que os profissionais involvidos estejam cientes das necessidades de cada
paciente. Beneficios de programas de reabilitacdo tém sido relatados em pacientes internados,
atendidos em regime ambulatorial ou realizados no domicilio®'* 2'*??®, Consideragdes de custo e
disponibilidade geralmente determinam a escolha do local. Os componentes educacionais e de
exercicios da reabilitagao sdo geralmente conduzidos em grupo, normalmente com 6 a 8 individuos
(Evidéncia D).

Os pontos seguintes resumem o conhecimento atual das consideragbes importantes na
escolha dos pacientes:

Capacidade funcional: foi constatado beneficio em pacientes com larga amplitude de
incapacidade, embora aqueles em cadeiras de roda provavelmente nao se beneficiem mesmo com
programas de visita domiciliar’*’ (Evidéncia A).

Gravidade da dispnéia: Estratificacdo por intensidade de falta de ar usando o questionario MRC
(Figura 5.1-3) pode ser util na selecao de pacientes com maior probabilidade de se beneficiar da
reabilitagdo. Aqueles com dispnéia MRC grau 5 podem n&o se beneficiar’?’ (Evidéncia B).

Motivacéo: A selecao de participantes altamente motivados € especialmente importante no caso de
programas em regime ambulatorial®®*.
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Tabagismo: N&o ha evidéncias de que fumantes irdo se beneficiar menos que nao-fumantes,
porém muitos médicos acreditam que a inclusdo de um fumante no programa de reabilitagdo deve
ser condicionada a sua participacdo em programa de cessagao de tabagismo. Alguns dados
indicam que fumantes que mantém o habito ttm menor probabilidade de completar os programas
de reabilitagdo pulmonar que os ndo-fumantes®** (Evidéncia B).

Componentes de programas de reabilitacdo pulmonar. Os componentes de uma reabilitagdo
pulmonar variam amplamente de programa para programa, mas um programa de reabilitagcdo
pulmonar integral inclui treinamento com exercicios, aconselhamento nutricional e educagao.

Exercicios. A tolerancia ao exercicio pode ser avaliada por bicicleta ergométrica ou esteira com
medi¢des de variaveis fisioldgicas, incluindo o consumo maximo de oxigénio, a frequéncia
cardiaca maxima e o trabalho maximo. Uma abordagem menos complexa é de usar um teste de
caminhada auto-regulado, cronometrado (ex.: caminhada de 6 minutos). Estes testes requerem no
minimo uma sessao de treinamento antes dos dados poderem ser interpretados. Testes de
caminhada com estimulo (shuttle test) fornecem informac¢des mais completas que um teste
inteiramente auto-regulado, mas sdo mais simples de realizar que os testes em esteiras
ergométricas®?.

As sessdes de treinamento variam em freqiiéncia de diario a semanal, em duragao de 10 a
45 minutes por sessao e em intensidade de 50% do consumo maximo de oxigénio (VO, max) até o
maximo tolerado?®. A duracdo ideal do programa de exercicios ainda ndo foi pesquisada em
ensaios controlados aleatorizados, mas a maioria dos estudos envolvendo menos que 28 sessdes
de treinamento registraram resultados inferiores comparado aos de periodos de tratamento mais
longos®'. Na pratica, a duracdo depende dos recursos disponiveis e geralmente dura de 4 a 10
semanas, com programas mais longos resultando em efeitos mais evidentes que os programas
mais curtos?'.

Os participantes sao freqlientemente encorajados a atingir uma freqiiéncia cardiaca pré-
determinada®’, mas este objetivo pode ter limitacdes na DPOC. Em muitos programas,
especialmente aqueles que utilizam apenas um corredor para treinamento, o paciente é encorajado
a andar até o limite determinado pelos sintomas, descansar, e continuar andando até completar 20
minutos de exercicio. Quando possivel, é preferivel que o paciente treine a resisténcia (endurance)
trabalhando em regime de 60-80% da capacidade maxima limitada por sintomas. O treinamento de
resisténcia pode ser realizado com exercicios continuos ou intervalados. Este ultimo, que é util
gquando o desempenho esta limitado por outras comorbidades, requer que o paciente realize o
mesmo trabalho total, mas dividido em periodos mais curtos de exercicios de alta-intensidade
231232 0 uso de um simples andador com rodas parece melhorar a distancia caminhada e reduzir a
dispnéia em pacientes com grave incapacidade 2**?*(Evidéncia C). Outras abordagens para
melhorar resultados como a administragdo de oxigénio durante o exercicio®®®, exercitar-se
respirando misturas de gas heliox*®’, reduzir a carga dos musculos respiratérios durante a atividade
ou uso da respiragdo com labios semi-cerrados permanecem experimentais atualmente.
Treinamento especifico de forga é possivel, mas seus beneficios permanecem incertos, assim
como os efeitos de suplementos com esterdides anabdlicos e o uso de estimulacdo elétrica
neuromuscular.

A duracdo minima de um programa de reabilitacao eficiente sdo 6 semanas; quanto mais
tempo o programa continua, mais eficientes os resultados®**%*° (Evidéncia B). Entretanto, até
agora, ndo foi desenvolvido um programa eficiente para manter os efeitos indefinidamente®’.
Muitos médicos aconselham seus pacientes impossibilitados de participar de um programa
estruturado a exercitar-se por conta propria (ex.: andar 20 minutos diariamente). O beneficio deste
aconselhamento geral ainda nao foi testado, mas é razoavel sugeri-lo aos pacientes quando um
programa formal ndo esta disponivel.

Alguns programas também incluem exercicios dos membros superiores, geralmente
envolvendo um ergdbmetro para membros superiores ou treinamento de resisténcia com pesos. Nao
ha dados de ensaios clinicos aleatorizados para apoiar a inclusao rotineira destes exercicios, mas
eles podem ser uteis em pacientes com comorbidades que restringem outras formas de exercicio e
aqueles com evidéncia de fraqueza dos musculos respiratérios®*#?*>. Acrescentar os exercicios dos
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membros superiores ou outro treinamento de forga a treinamento aerébio é eficaz em melhorar
forca, mas nao melhora a qualidade de vida ou a tolerancia ao exercicio®.

Aconselhamento nutricional. O estado nutricional € um determinante importante de sintomas,
incapacidade e progndstico na DPOC; mas tanto o peso acima como 0 abaixo do normal podem
ser um problema. Recomendacgdes nutricionais especificas para pacientes com DPOC sao
baseadas em opinides de especialistas e alguns ensaios clinicos aleatorizados pequenos®.
Aproximadamente 25% dos pacientes com Estadio Il: DPOC Moderada a Estadio IV: DPOC Muito
Grave mostram uma reducdo no indice de massa corpérea e massa magra*?*_ A reducgéo do
indice de massa corporea é um fator de risco independente para mortalidade em pacientes com
DPOC"?*"2%% (Evidéncia A).

Profissionais da area de saude devem identificar e corrigir os motivos para ingestéo calérica
reduzida em pacientes com DPOC. Pacientes que sentem falta de ar enquanto se alimentam
devem ser aconselhados a fazer refeicbes pequenas e freqlientes. Denticao ruim deve ser corrigida
e comorbidades (sepse pulmonar, tumores pulmonares, etc.) devem ser tratadas apropriadamente.
Melhorar o estado nutricional dos pacientes com DPOC que estédo perdendo peso pode levar a uma
melhora da forca dos musculos respiratérios®*®?*'. Entretanto, a controvérsia permanece sobre se
este esforgo adicional é custo-efetivo®*®?*.

Evidéncias atuais sugerem que suplemento alimentar isolado pode nao ser uma estratégia
suficiente. Aumento da ingestao caldrica € melhor se acompanhado por planos de exercicios que
tém acao anabodlica ndo especifica, e ha algumas evidéncias que isto ajuda inclusive os pacientes
sem deplegdo nutricional grave®?. Suplementos nutricionais especificos (ex.: creatina) podem
melhorar a composigdo corporea, mas estudos adicionais em numero grande de sujeitos sdo
necessarios antes que o uso rotineiro destes suplementos possa ser recomendado®®. Os
esterdides anabdlicos em pacientes com DPOC emagrecidos aumentam o peso e a massa magra,
mas tem pouco, ou nenhum, efeito na capacidade de exercicio®*?%.

Educacédo: A maioria dos programas de reabilitacdo incluem um componente educacional, mas as
contribuicbes especificas da educagdo para a melhora observada apds reabilitagdo pulmonar
permanecem indefinidas.

Avaliacdo e acompanhamento. A avaliagdo basal e dos resultados obtidos por cada participante
de um programa de reabilitagdo pulmonar deve ser realizada para quantificar os ganhos individuais
e apontar as areas para aperfeicoamento. As avaliacdes devem incluir:

Historia detalhada e exame fisico

Espirometria pré e pds-broncodilatador

Avaliagao da capacidade de exercicio

Medidas de estado de saude e do impacto da dispnéia

Avaliacao da forca muscular inspiratoria e expiratoria e da forga de membros inferiores (ex.:
quadriceps ) em pacientes que sofrem de perda de massa muscular

As duas primeiras avaliagcdes sao importantes para estabelecer critérios de entrada para o
programa e da condicdo basal, mas ndo s&o usadas na avaliagdo de seus resultados. As trés
Ultimas avaliagdes sdo parametros basais e de desfecho. Diversos questionarios para avaliar o
estado de saude estdo disponiveis, incluindo alguns que s&o projetados especialmente para
pacientes com doencgas respiratérias (ex.: Chronic Respiratory Disease Questionnaire’? — St.
George Respiratory Questionnaire®®) e ha evidéncias crescentes que esses questionarios podem
ser Uteis em um ambiente clinico. O estado de saude também pode ser avaliado por questionarios
genéricos, como o Medical Outcomes Study Short Form (SF36)*’, para possibilitar a comparagao
da qualidade de vida em doencas diferentes. O Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) tem
sido usado para melhorar a identificagdo e o tratamento de pacientes ansiosos e deprimidos®.

Custo econbmico de programas de reabilitacdo. Em um estudo canadense que obteve
melhoras estatisticamente significantes na dispnéia, fadiga, saude emocional e capacidade de lidar
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com a doencga o custo incremental da reabilitagdo pulmonar foi de $11.597,00 ddélares canadenses
por pessoa®®. Uma pesquisa do Reino Unido evidenciou que um programa de reabilitagdo
multidisciplinar intensivo (6 semanas, 18 visitas) foi eficiente em diminuir o uso de servigos de
saude?’ (Evidéncia B). Embora ndo houvesse diferenga no nimero de internagdes nos pacientes
com DPOC incapacitante de um grupo controle em relagdo aqueles que participaram de um
programa de reabilitagdo, o numero de dias que o grupo reabilitacdo passou no hospital foi
significantemente menor. O grupo reabilitacao realizou mais consultas em consultérios de clinicos
gerais do que o grupo controle, mas um menor numero de visitas domiciliares foi necessario nos
pacientes em reabilitagdo. Comparado ao grupo controle, o grupo reabilitacdo também teve
maiormelhora nos testes de caminhada e nos questionarios de estado de saude geral e especifico.

Oxigenoterapia

A oxigenoterapia, um dos tratamentos nao-farmacoldgicos principais para pacientes com
Estadio 1V: DPOC Muito Grave'*°, pode ser administrado de trés maneiras: terapia continuada
de longo-prazo, durante o exercicio e para aliviar dispnéia aguda. O objetivo principal da
oxigenoterapia € de elevar a PaO, basal ao nivel do mar e em repouso para no minimo 8,0 kPa (60
mm Hg) e/ou produzir uma SaO, de no minimo 90%, o que ira preservar a fungdo dos 6rgaos vitais
garantindo transporte de oxigénio adequado.

A administracdo de oxigénio de longo-prazo (> 15 horas por dia) a pacientes com
insuficiéncia respiratoria crénica tem mostrado aumentar a sobrevida *°'?%2. Pode também ter um
impacto benéfico na hemodindmica, nas caracteristicas hematoldgicas, na capacidade de
exercicio, na mecanica pulmonar e no estado mental®®. A oxigenoterapia continua diminuiu a
pressdo arterial pulmonar em repouso em um estudo®' mas ndo em outro®®?. Estudos
prospectivos mostraram que o efeito hemodinamico primordial da oxigenoterapia é prevenir a
progressao da hipertensao pulmonar®®*?°. A oxigenoterapia prolongada melhora o estado de alerta
geral, a velocidade motora e a forga do aperto da mao, embora os dados sejam menos claros sobre
mudancgas da qualidade de vida e estado emocional. A possibilidade de caminhar com oxigénio
suplementar pode ajudar a melhorar o condicionamento fisico e ter influéncia benéfica no estado
psicolégico dos pacientes?®.

A oxigenoterapia prolongada geralmente é introduzida no Estadio IV: DPOC Muito Grave
para pacientes que apresentam:

o Pa0,<7,3 kPa (55 mm Hg) ou SaO, < 88 % com ou sem hipercapnia (Evidéncia B); ou

e Pa0; entre 7,3 kPa (55 mm Hg) e 8,0 kPa (60 mm Hg), ou SaO, de 88 %, se houver
evidéncia de hipertensdo pulmonar, edema periférico sugerindo insuficiéncia cardiaca
congestiva ou policitemia (hematocrito > 55%) (Evidéncia D) .

Uma decisdo sobre o uso de oxigénio prolongado deve se basear nos valores da PaO,
durante caminhada. A prescrigdo deve sempre incluir a fonte de oxigénio suplementar (gas ou
liquido), o método de administragéo, a duracdo de uso e o fluxo em repouso, durante o exercicio e
durante o sono. Uma revisdo detalhada dos usos de oxigénio na DPOC, junto com possiveis
algoritmos de avaliacéo e informagao sobre métodos de administragdo se encontra disponivel em
http://www.thoratic.org/.

O oxigénio geralmente é administrado por uma mascara facial, com fluxo inspiratério
apropriado variando entre 24% e 35%. A mascara facial permite titulacao exata do oxigénio, que é
principalmente valiosa em pacientes com tendéncia a retencdo de CO,. Entretanto, as mascaras
faciais se deslocam da posi¢ao facilmente e restringem a alimentagao e a conversacgao, de maneira
que muitos pacientes preferem a utilizacdo de cateter nasal. A administracao de oxigénio por esta
via requer gasometria sanglinea adicional para assegurar que esta satisfatéria, e pode requerer
titulagdo individual. Outros métodos de administracdo de oxigénio mais especializados
(ex.:transtraqueal) estdo disponiveis mas devem ser usadas apenas em centros especializados
familiarizados com as indicagdes e complicacbes destes métodos.
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Oxigénio prolongado geralmente é fornecido de um concentrador fixo de oxigénio com
extensdes permitindo que o paciente use o oxigénio nas areas comuns da casa e no dormitério. O
tratamento deve ser de, no minimo, 15 horas por dia e preferivelmente mais longo. Alem disto, uma
fonteo de oxigénio deve ser fornecida que permita ao paciente deixar sua casa por um tempo
apropriado e se exercitar sem que a saturagao de oxigénio caia abaixo de 90%.

Muitos estudos fisiolégicos tém mostrado que oxigénio suplementar durante o exercicio
pode aumentar a duragdo dos exercicios de resisténcia e/ou reduzir a intensidade da dispnéia ao
final da atividade %*"?**(Evidéncia A). Isto reflete uma reducdo nos indices de hiperinsuflacdo
din@mica, que deve ser secundaria a reducdo documentada na demanda respiratéria e na ativagao
de quimiorreceptores associada & utilizacdo de oxigénio durante o exercicio®**?’°. Estas alteracdes
ocorrem estejam os pacientes hipoxémicos ou ndo em repouso, e podem se traduzir em melhora
do estado de saude quando o tratamento é usado em regime ambulatorial?”". Entretanto, n3o ha
dados adequados sobre o uso de oxigénio ambulatorial em populagéo representativa de pacientes,
embora um pequeno ensaio aleatorizado sugira que a aderéncia ndo seja alta?’®>. Os pacientes
necessitam estimulo para entender como e quando usar oxigénio ambulatorial e superar qualquer
ansiedade ou preocupacido em usar este tratamento mais visivel.

A oxigenoterapia reduz o custo de oxigénio respiratério e a ventilagdo minuto, um
mecanismo que apesar de controverso ajuda a minimizar a sensagao de dispnéia. Isto tem levado
ao uso de oxigénio por curto periodo, para controlar dispnéia acentuada como ocorre apds subir
escadas. Entretanto, nao existe beneficio em usar oxigénio por curto periodo para alivio
sintomatico antes ou ap6s exercicios?’>?’* (Evidéncia B).

Consideracdes de custo. Oxigénio domiciliar suplementar geralmente € o componente mais caro
do tratamento ambulatorial de pacientes adultos com DPOC que requerem esta terapia®’°. Estudos
de custo-efetividade de métodos alternativos de administragcdo de oxigénio para pacientes
ambulatoriais nos EUA e na Europa sugerem que concentradores de oxigénio podem ser mais
custo-efetivo que sistemas de administragdo por cilindros?’®%"".

Uso do oxigénio em viagens aéreas. Embora viagens aéreas sejam seguras para a maioria dos
pacientes com insuficiéncia respiratéria cronica que estdo em uso de oxigénio prolongado, os
pacientes devem ser instruidos a aumentar o fluxo em 1-2 L/min. durante o v60?’®. O ideal seria
que os pacientes que viajam de avidao pudessem manter uma PaO, em v6o de no minimo 6,7 kPa
(50mm Hg). Estudos indicam que isto pode ser conseguido naqueles com hipoxemia moderada a
grave ao nivel do mar com oxigénio suplementar a 3 L/min com canula nasal ou 31% com mascara
facial Venturi®’®. Aqueles com PaO, em repouso ao nivel do mar >9,3 kPa (70 mm Hg)
provavelmente estardo seguros de voar sem suplemento de oxigénio®’®?°, embora é importante
enfatizar que uma PaO, > 9,3 kPa (70 mm Hg) em repouso ao nivel do mar nao exclui o
desenvolvimento de hipoxemia grave quando viajando por ar (Evidéncia C). Consideracbes
cuidadosas devem ser dadas a qualquer comorbidade que possa prejudicar o transporte de
oxigénio para os tecidos (ex.: problemas cardiacos, anemia). Do mesmo modo, andar pelo corredor

do avido pode agravar profundamente a hipoxemia®'.

Suporte Ventilatorio

Ventilagdo nao-invasiva (usando aparelhos de pressdo negativa ou positiva) € atualmente
amplamente usada para tratar exacerbag¢des agudas da DPOC (ver Componente 4). Ventilagdo por
pressdo negativa nao é indicada para o tratamento crbénico de pacientes no Estadio IV: DPOC
Muito Grave, com ou sem retencdo de CO,. Foi demonstrado nao ter qualquer efeito na dispnéia,
tolerancia ao exercicio, gasometria arterial, forca dos musculos respiratérios ou qualidade de vida
gzsrzn um amplo ensaio aleatorizado em pacientes com DPOC com insuficiéncia respiratéria cronica

Embora estudos preliminares sugeriram que combinando ventilagdo por presséo positiva
intermitente nao-invasiva (NIPPV) com oxigenoterapia prolongada pudesse melhorar algumas
variaveis de desfecho, dados atuais ndo apdiam o uso de rotina desta combinagé0283. Entretanto,
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comparado a oxigenoterapia prolongada isolada, o acréscimo de NIPPV pode diminuir a retencao
do diéxido de carbono e melhorar a dispnéia em alguns pacientes®®. Assim, embora no presente a
NIPPV nao possa ser recomendada para tratamento de rotina em pacientes com insuficiéncia
respiratdria crénica devido a DPOC, a combinacao de NIPPV com oxigenoterapia prolongada pode
ser de alguma utilidade em um subgrupo selecionado de pacientes, principalmente naqueles com

hipercapnia diurna pronunciada®?.

Tratamentos Ciruirgicos

Bulectomia. A bulectomia é um procedimento cirirgico antigo para o enfisema bolhoso. A remocgao
de uma grande bolha que n&o contribui para a troca gasosa descomprime o parénquima pulmonar
adjacente. A bulectomia pode ser realizada por toracoscopia. Em pacientes cuidadosamente
selecionados, este procedimento é eficiente em reduzir a dispnéia e melhorar a fungdo pulmonar®®
( Evidéncia C)

Bolhas podem ser removidas para aliviar sintomas locais como hemoptise, infeccdo ou dor
toracica e permitir a reexpansdo de regido pulmonar comprimida. Esta é a indicagdo usual para
pacientes com DPOC. Ao considerar o possivel beneficio da cirurgia é crucial estimar o efeito da
bolha no pulméo e a fungdo da area nao bolhosa. Uma TC do térax, uma gasometria arterial e teste
de funcao pulmonar completo sdo essenciais antes de tomar qualquer decisdo a respeito da
conveniéncia para ressecgao de uma bolha. Capacidade de difusdo normal ou minimamente
reduzida, auséncia de hipoxemia significante e evidéncia de redugao regional da perfusdo com boa
perfusdo no restante do pulmé&o sdo indicagdo de que o paciente provavelmente ira se beneficiar
da cirurgia?®’. Entretanto, hipertensdo pulmonar, hipercapnia e enfisema grave ndo sdo contra-
indicagcbes absolutas para bulectomia. Alguns pesquisadores recomendam que as bolhas devem
ocupar 50% ou mais do hemitérax e produzir deslocamento nitido do pulméo adjacente antes que
seja realizada cirurgia®®.

Cirurgia redutora de volume pulmonar (CRVP). A CRVP é um procedimento cirargico em que
partes do pulmio sdo ressecadas para reduzir a hiperinsuflagdo®®, o que torna os musculos
respiratorios geradores de pressdo mais eficientes ao melhorar sua eficiéncia mecéanica (medida
pela relagdo comprimento/tensao, curvatura do diafragma e area de aposi¢ao)**?°'. Além disto, a
CRVP aumenta a pressao de retragdo elastica pulmonar e assim melhora o fluxo expiratorio®®.

Um grande estudo multicéntrico de 1.200 pacientes comparando CRVP com tratamento
clinico mostrou que apdés 4,3 anos, pacientes com enfisema de lobos superiores e baixa
capacidade de exercicio que foram submetidos a cirurgia tiveram sobrevida superior a pacientes
similares que receberam tratamento clinico (54% vs. 39,7%)°%. Além disto, os pacientes cirtirgicos
experimentaram melhora de sua capacidades maxima de exercicio e da qualidade de vida
relacionada a saude. A vantagem da cirurgia sobre o tratamento clinico foi menos significante em
pacientes que apresentavam outras distribuicdes de enfisema ou alta capacidade para exercicios
antes do tratamento.

Os custos hospitalares com a CRVP em 52 pacientes consecutivos®®* variaram de
US$11.712 a U$121.829. Os custos hospitalares em 23 pacientes consecutivos internados para
CRVP em uma Unica instituigdo®® variaram de US$20.032 a U$75.561 com uma médana de
U$26.669. Um numero pequeno de individuos tiveram custos mais altos por causa de
complicagdes. ldade avangada foi um fator significante associado a custos totais hospitalares
superiores aos estimados.

Embora os resultados de amplo estudo multicéntrico tenham registrado alguns resultados
muito positivos da cirurgia em um grupo seleto de pacientes*’** a CRVP é um procedimento
cirargico paliativo caro e pode ser recomendado apenas em pacientes cuidadosamente
selecionados.

Transplante pulmonar. Em pacientes com DPOC muito avangada selecionados apropriadamente,
o transplante pulmonar tem mostrado melhorar a qualidade de vida e a capacidade funcional®*®%%°
(Evidéncia C), embora a Joint United Network for Organ Sharing em 1998 descobriu que o
transplante pulmonar ndo aumenta a sobrevida em pacientes com enfisema terminal apds dois
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anos®®. O critério de encaminhamento para transplante pulmonar inclui VEF1< 35% do previsto,
PaO, < 7,3 — 8.0 kPa (55-60 mm Hg), PaCO, > 6,7 kPa (50 mm Hg) e hipertensdo pulmonar
secundaria®®®®"",

O transplante pulmonar é limitado pela falta de doadores de 6rgéos, o que levou alguns
centros a adotar a técnica de transplante de pulmao unico. As complicagdes mais comuns
observadas em pacientes com DPOC apds transplante de pulmao, além da mortalidade operatéria,
sdo rejeicdo aguda e bronquiolite obliterante, CMV, outras infec¢gées oportunistas por fungos
(Candida, Aspergillus, Crypococcus, Carinii) ou bactérias (Pseudomonas, Staphylococcus sp.),
doenca linfoproliferativa e linfomas?’.

Outra limitagdo para transplante pulmonar é seu custo. Nos Estados Unidos, o custo de
internagdo associado a transplante pulmonar tem variado de US$110.000 a bem acima de
U$200.000. Os custos permanecem elevados por meses a anos apds a cirurgia devido ao alto
custo das complicacdes e dos tratamentos imunosupressivos®*>®%® que precisam ser iniciados
durante ou imediatamente apds cirurgia.

Consideragoes Especiais

Cirurgia na DPOC. As complicagbes pulmonares sido tdo comuns e importantes quanto as
complicagdes cardiacas no pods-operatoério e, conseqientemente, sdo um componente fundamental
do risco elevado de cirurgias em pacientes com DPOC. Os principais fatores potenciais que
contribuem para o risco incluem tabagismo, baixo nivel de saude, idade, obesidade e gravidade da
DPOC. Uma definicdo abrangente de complicagbes pulmonares pds-operatérias deve incluir
apenas complicagdes pulmonares respiratérias maiores, como infecgdes pulmonares, atelectasia
e/ou piora da obstrucdo do fluxo aéreo, todas resultando potencialmente em faléncia respiratéria
aguda e agravamento da DPOC de base®*®*3"".

A incidéncia de risco elevado de complicagdes pulmonares pés-operatérias em pacientes
com DPOC pode variar de acordo com a definicdo de complicagbes pulmonares pds-operatorias e
a gravidade da DPOC, com valores relativos na ordem de 2,7 a 4,7 306 O local da cirurgia é o
preditor mais importante, e o risco aumenta a medida que a incisdo se aproxima do diafragma.
Cirurgia toracica e do abdémen superior representam os riscos maiores; o risco € incomum apos
intervencgdes fora do térax ou abdémen. A maioria dos estudos concluiram que anestesia peridural
ou raquidiana apresentam risco menor que a anestesia geral, embora os resultados ndo sao
totalmente uniformes.

Fatores de risco individual ao paciente sao identificados por histéria cuidadosa, exame
fisico, radiografia do térax e testes de fungao pulmonar. Embora o valor dos testes de funcao
pulmonar permanega controverso, existe consenso que todos os candidatos a ressec¢ao pulmonar
com DPOC devem ser submetidos a uma bateria completa de exames, incluindo espirometria
forcada com teste de resposta a broncodilatador, volumes estaticos pulmonares, capacidade de
difusdo e gasometria arterial em repouso. Um principio racional tedrico da avaliagdo da funcao
pulmonar é a identificagdo de pacientes com DPOC em que o risco é tdo elevado que a cirurgia
deve ser contra-indicada.

Vaérios estudos em pacientes com DPOC de alto risco sugerem que existe um limite além do
qual a cirurgia é proibitiva. O risco de faléncia respiratéria pds-operatéria parece ocorrer em
pacientes submetidos a pneumectomia com VEF1 pré-operatério < 2 L ou 50% do previsto e/ou
uma DLCO < 50% do previsto®'®. Pacientes com DPOC de alto risco devido & ma fungéo pulmonar
devem ser submetidos a avaliagcbes de funcdo pulmonar adicionais, por exemplo, testes de
distribuicdo regional de perfusdo e da capacidade de exercicio®'. Para prevenir complicacdes
pulmonares pds-operatérias, pacientes com DPOC estavel clinicamente sintomaticos e/ou com
capacidade de exercicio limitada devem ser tratados intensamente antes da cirurgia, com todas as
medidas ja bem estabelecidas para pacientes com DPOC estavel que ndo vao ser operados. A
cirurgia deve ser adiada na presencga de exacerbacéo.

A cirurgia em pacientes com DPOC precisa ser diferenciada daquela realizada com a
finalidade de melhorar a funcdo pulmonar e os sintomas da DPOC. Isto inclui bulectomia, cirurgia

redutora de volume pulmonar e transplante pulmonar®'".
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COMPONENTE 4 : CONDUTA NAS EXACERBAGOES

PONTOS FUNDAMENTAIS:

e Exacerbacido da DPOC é definida como um evento no curso natural da doencga
caracterizado por uma mudanga na dispnéia basal do paciente, tosse e/ou
expectoragdo que esta além das variagdes normais do dia-a-dia, de inicio
agudo, e que pode justificar uma mudanga na medicagcdo habitual de um
paciente com DPOC.

e As causas mais comuns de uma exacerbagdo sdo infecgcdo da arvore
traqueobrénquica e poluigdo do ar, mas a causa de um tergo das exacerbacdes
graves ndo € identificada (Evidéncia B).

e Broncodilatadores inalados (particularmente B,-agonistas inalados com ou sem
anticolinérgicos) e corticéides orais sao tratamentos eficazes para as
exacerbacdes da DPOC (Evidéncia A).

o Pacientes com exacerbagdes de DPOC com sinais clinicos de infeccédo das vias
aéreas (ex.: aumento de expectoracdo purulenta) podem ser beneficiados com
tratamento de antibidticos (Evidéncia B)

e Ventilagdo mecéanica nao-invasiva em exacerbagbes melhora a acidose
respiratéria, eleva o pH, diminui a necessidade de intubagdo endotraqueal, e
reduz a PaCO,, a freqiiéncia respiratéria a intensidade da dispnéia, o tempo de
internacao e a mortalidade (Evidéncia A).

o Medicagdes e educacao com o intuito de prevenir futuras exacerbagdes devem
ser consideradas como parte do acompanhamento, pois as exacerbacdes
afetam a qualidade de vida e o prognéstico de pacientes com DPOC.

INTRODUGAO

A DPOC esta freqiientemente associada a exacerbacdes dos sintomas®'*3'®. Uma

exacerbacdo da DPOC é definida como um evento no curso natural da doenca caracterizado por
uma mudanca na dispnéia basal do paciente, tosse e/ou expectoracdo que esta além das
variacdes normais do dia-a-dia, de inicio agudo, e que pode justificar uma mudanca na medicacdo
habitual de um paciente com DPOC *7°'® As exacerbagbes sdo categorizadas em termos de
apresentacdo clinica (nimero de sintomas®'*) e/ou uso de recursos de satde®'. O impacto das
exacerbacgdes é significante e tanto os sintomas quanto a fungédo pulmonar de um paciente podem
levar varias semanas para retornar aos valores basais®'°.

As exacerbacdes afetam a qualidade de vida e o prognéstico de pacientes com DPOC. A
mortalidade hospitalar de pacientes internados por exacerbacdo com elevagédo da CO, de DPOC é
de aproximadamente 10%, e o prognéstico de longo-prazo ruim®?. A mortalidade chega a 40% em
um ano nos que precisam de ventilacdo mecanica e a mortalidade por qualquer causa é ainda mais
alta (de até 49%) 3 anos apds internagdo por exacerbagdo de DPOC?'®32032°  Além disto,
exacerbacdes de DPOC tém impacto negativo importante na qualidade de vida dos pacientes', na
funcdo pulmonar®?®3%" e custos sécio-econdmicos®® . Assim, prevencdo, detecgdo precoce e
tratamento imediato das exacerbagdes podem causar impacto na sua progressao clinica por

melhorar os efeitos na qualidade de vida e minimizar o risco de internagéo®%.
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As causas mais comuns de uma exacerbagao sao infecgdo da arvore traqueobrénquica e
poluicdo do ar**®, mas a causa de um terco das exacerbacdes graves nao & identificada. O papel
das infecgdes bacterianas é controverso, mas investigacbes recentes com novas técnicas de
pesquisa comecgaram a fornecer informagdes importantes. Estudos broncoscépicos demonstraram
que ao menos 50% dos pacientes apresentam bactérias em concentragdes altas nas vias aéreas
inferiores durante exacerbagdes®°3¥. Entretanto, uma proporcdo significante destes pacientes
também tém colonizacao bacteriana das vias aéreas inferiores na fase estavel da doenca.

Ha alguma indicagdo que a carga bacteriana aumenta durante as exacerbacdes®° e que a
aquisicdo de novas cepas bacterianas pelo paciente esta associada com as exacerbacdes®?. O
desenvolvimento de respostas imunes especificas para as cepas bacterianas infectantes e a
associacao de inflamacao neutrofilica com exacerbacgbes bacterianas, também apdia a causa
bacteriana de uma proporgao de exacerbagdes®3>3%.

DIAGNOSTICO E AVALIAGAO DA GRAVIDADE

Historia

Aumento da dispnéia, sintoma principal de uma exacerbacgido, frequentemente ¢
acompanhado de chiado e desconforto toracico, aumento da tosse e expectoragdao, mudanca da
cor e/ou viscosidade do escarro e febre.

As exacerbacbes podem também vir acompanhadas de sintomas inespecificos, como
taquicardia e taquipnéia, mal estar, insénia, sonoléncia, fadiga, depressao e confusdo. Diminuicao
na tolerancia a exercicios, febre e/ou novas imagens radioldgicas sugestivas de doenga pulmonar
podem prever uma exacerbagdo da DPOC. Um aumento no volume e puruléncia do escarro

aponta para uma causa bacteriana, assim como uma histdria anterior de expectoracido crdnica
314,336

Avaliacdo da Gravidade

A avaliagao da gravidade de uma exacerbacéo é baseada na histéria do paciente antes da
exacerbagao, co-morbidades pré-existentes, sintomas, exame fisico, gasometria arterial e outros
exames laboratoriais (Figura 5.4-1). S40 necessarias informagbes especificas da freqléncia e
gravidade das crises de dispnéia e tosse, volume e cor do escarro e limitagdo das atividades
diarias. Quando disponiveis, gasometrias arteriais anteriores sao extremamente Uuteis para
comparagao com as realizadas durante o episddio agudo, uma vez que uma variagao aguda € mais
importante que os valores absolutos. Entdo, quando possivel, os médicos devem instruir seus
pacientes a trazerem o resumo de sua ultima avaliagdo quando vém ao hospital com uma
exacerbagcao. Em pacientes com Estadio IV: DPOC Muito Grave, o sinal mais importante de uma
exacerbagcao grave € a mudanga no estado mental do paciente e isto sinaliza a necessidade de
avaliacado imediata no hospital.

Figura 5.4-1. Avaliacédo de Exacerbacdes na DPOC: Histéria e Sinais de Gravidade

Histéria Sinais de Gravidade
e Gravidade do VEF1 ¢ Uso da musculatura acessoria
e Duracgao da piora ou novos sintomas ¢ Movimentos paradoxais da parede toracica
e Numero de episddios anteriores ¢ Piora ou inicio de nova cianose central
(exacerbagobes/internagdes) ¢ Aparecimento de edema periférico
e Co-morbidades ¢ Instabilidade hemodinamica
e Tratamento atual ¢ Sinais de faléncia ventricular direita
¢ Diminui¢ao do estado de alerta
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Espirometria e PEF. Mesmo testes espirométricos simples podem ser dificeis para um paciente
realizar corretamente. Estas medidas n&o sao precisas durante uma exacerbacao aguda; portanto,
0 seu uso rotineiro ndo é recomendado.

Oximetria de pulso e gasometria arterial. A oximetria de pulso pode ser usada para avaliar a
saturacdo de oxigénio do paciente e sua necessidade de oxigenoterapia suplementar. Para
pacientes que requerem internagao, gasometria arterial € importante para avaliar a gravidade da
exacerbagdo. Uma Pa0O, <8,0 kPa (60mmHg) e/ou Sa0O, < 90% com ou sem PaCO, > 6,7 kPa
(50 mm Hg) em ar ambiente indica insuficiéncia respiratéria. Além disto, acidose moderada a grave
(pH < 7,36) e hipercapnia (PaCO, > 6-8 kPa, 45-60 mm Hg) em paciente com insuficiéncia
respiratria € uma indicacdo de ventilagdo mecanica®'"’.

Radiografia do térax e ECG. Radiografias do térax (posterior/anterior e perfil) sdo Uteis para
identificar diagnosticos alternativos que podem imitar os sintomas de uma exacerbacgédo. Embora a
histéria e exame fisico podem gerar duvida diagndstica, especialmente quando a hiperinsuflagdo
pulmonar mascara sinais cardiacos coexistentes, a maioria das duvidas é resolvida pela radiografia
de térax e pelo ECG. O ECG auxilia o diagnéstico de hipertrofia cardiaca direita, arritmias e
episodios isquémicos. Embolia pulmonar pode ser muito dificil de distinguir de exacerbagao,
especialmente na DPOC avancgada, porque a hipertrofia ventricular direita e as artérias pulmonares
aumentadas levam a resultados confusos no ECG e radiografia. Uma pressao sistélica baixa e a
incapacidade de elevar a PaO, acima de 8,0 kPa (60 mm Hg) apesar do alto fluxo de oxigénio
também sugere embolia pulmonar. Se houver fortes indicios que tenha ocorrido embolia pulmonar,
é melhor trata-la junto com a exacerbacéo.

Outros testes laboratoriais. O eritrograma pode identificar policitemia (hematdcrito > 55%) ou
sangramento. O leucograma geralmente ndo € muito informativo. A presenca de expectoragao
purulenta durante uma exacerbacao de sintomas é suficiente para indicar o inicio de tratamento
empirico com antibiéticos®®. Os patégenos bacterianos mais comuns nas exacerbacdes da DPOC
sdo Streptococcus pneumoniae, Hemophilus influenzae, e Moraxella catarrhalis. Se uma
exacerbagao infecciosa nao responder ao tratamento antibiético inicial, uma cultura com
antibiograma do escarro deve ser realizada. Alteragdes bioquimicas podem ser associadas com
exacerbacao e incluem disturbios eletroliticos (ex.: hiponatremia, hipocalemia), mau controle
glicémico, disturbios do equilibrio acidobasico. Estas anormalidades também podem estar
associadas a co-morbidades (ver abaixo “Diagnostico Diferencial”).

Diagnéstico Diferencial

De 10 a 30% dos pacientes com aparente exacerbagdo de DPOC n&o respondem ao
tratamento®'® 33® Nestes casos o paciente deve ser reavaliado para outras condi¢gdes médicas que
podem agravar os sintomas ou imitar uma exacerbagdo da DPOC'®. Estas condi¢des incluem
pneumonia, insuficiéncia cardiaca congestiva, pneumotoérax, derrame pleural, embolia pulmonar e
arritmia cardiaca. A nao aderéncia a medicacao prescrita também pode causar aumento dos
sintomas que pode ser confundido com uma exacerbacao. Niveis séricos elevados de peptideo
natriurético tipo cerebral (brain-type natriuretic peptide), associados a outras informacdes clinicas,
identificam pacientes com dispnéia aguda secundaria a insuficiéncia cardiaca congestiva e permite
que estes sejam distinguidos de pacientes com exacerbacdes de DPOC33® 34,
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TRATAMENTO DOMICILIAR

Existe um interesse crescente por cuidados domiciliares em pacientes com DPOC em
estadio final, embora analises econdmicas sobre servigos de cuidados domiciliares tenham
apresentado resultados conflitantes. Quatro ensaios clinicos aleatorizados mostraram que cuidados
domiciliares administrados por enfermeiros (também conhecido como “hospital em casa”)
representam uma alternativa eficiente e pratica a hospitalizacdo em pacientes selecionados com
exacerbagdes de DPOC sem insuficiéncia respiratéria acidética. Porém, critérios exatos para esta
abordagem no lugar de tratamento hospitalar permanecem incertos e vao variar de acordo com os
recursos de saude locais®'*.

O algoritmo relatado na Figura 5.4-2 pode ajudar no tratamento de uma exacerbacao em casa;
uma abordagem terapéutica passo-a-passo é recomendada’® 3" 345,

Figura 5.4-2. Algoritmo para Manejo de uma Exacerbagio de DPOC no Domicilio (adaptada da ref**)

O critério exato para o tratamento domiciliar vs hospitalar continua incerto e varia de acordo com 0s recursos
de saude locais. Se for determinado que os cuidados possam ser iniciados em casa, este algoritmo fornece
uma abordagem terapéutica passo-a-passo.

Iniciar ou aumentar terapia broncodilatadora
Considerar antibioticos

|

Reavaliar dentro de horas

Resolugéo ou melhora Sem resolugédo ou
de sinais e sintomas Melhora

1 Adicionar corticoide oral
Continuar tratamento,
parar quando possivel

1 Reavaliar dentro de horas
Rever tratamento de longo-prazo Piora de sinais e sintomas

|

Procurar um hospital

Broncodilatadores

O tratamento domiciliar das exacerbacbes da DPOC envolve aumentar a dose e/ou
freqliéncia dos broncodilatadores de curta-duragao ja em uso, de preferéncia com um B.-agonista
(Evidéncia A). Nao ha evidéncia suficiente, porém, para apontar uma diferencga na eficacia entre as
diferentes classes de broncodilatadores de curta-duracéo®’, ou para apontar beneficios adicionais
de combinacdes de broncodilatadores de curta-duragé0348. Entretanto, se ainda nao estiver sendo
utilizado, um anticolinérgico pode ser adicionado até que os sintomas melhorem. Nao ha diferencga
na resposta clinica entre broncodilatadores administrados por nebulimetros com espagador e
nebulizadores.
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Corticoides

Os corticéides sistémicos sao benéficos no tratamento de exacerbagdes de DPOC. Eles
diminuem o tempo de recuperacdo, melhoram a funcgéo pulmonar (VEF1) e a hipoxemia (Pa0,)***
%2 (Evidéncia A) e podem reduzir o risco de recaida precoce, falha no tratamento e duragéo de
internacdo®?. A sua associacdo aos broncodilatadores deve ser considerada quando o VEF1 basal
do paciente for inferior a 50% do previsto. Uma dose de 30 a 40 mg de prednisolona por dia por 7-
10 dias é recomendada®® ** %% Um estudo extenso indica que a budesonida nebulizado pode ser
uma alternativa (embora mais cara) aos corticoides orais no tratamento de exacerbagbdes nao-
acidoticas®’. Ndo ha ensaios clinicos aleatorizados disponiveis em ambiente de consultério.

Antibioticos

O uso de antibidticos no tratamento de exacerbagbes da DPOC esta discutido abaixo na
secao de tratamento hospitalar.

TRATAMENTO HOSPITALAR

O risco de morrer de uma exacerbagcdo de DPOC estd estreitamente ligado ao
desenvolvimento de acidose respiratoria, a presenca de comorbidades significantes e a
necessidade de apoio ventilatorio®®. Pacientes que ndo tém essas caracteristicas, ndo estdo com
alto risco de morrer, mas os com DPOC de grau grave freqlientemente requerem internacao.
Tentativas de tratar tais pacientes inteiramente na comunidade tém deparado com sucesso
limitado®**, mas retornando-os para seus lares com grande apoio social e um pacote de cuidados
médicos supervisionados apds avaliacio inicial no pronto socorro tem tido mais sucesso>*®. Poupar
em despesas com pacientes internados compensa os custos adicionais para manter uma equipe de
cuidados comunitarios de DPOC. Porém, uma analise custo-beneficio detalhada dessas
abordagens ainda € necessaria.

A Figura 5.4-3 mostra a gama de critérios usados para considerar internacao/avaliagéo
para exacerbacdoes na DPOC. Alguns pacientes precisam internacdo imediata em unidade de
tratamento intensivo (UTI) (Figura 5.4 -4). Internacdo de pacientes DPOC com exacerbagdes
graves a unidades intermediarias ou unidades de cuidados respiratérios especiais pode ser
apropriada se existir pessoal, habilidade e equipamento para identificar e tratar faléncia respiratoria
aguda com sucesso.

Figura 5.4-3. Indicacéo para Internacdes ou Avaliacdo Hospitalar por Exacerbacdes de DPOC*

e Aumento marcante na intensidade dos sintomas, como desenvolvimento repentino de dispnéia no
repouso.

e DPOC basico grave.

¢ Aparecimento de sinais fisicos novos (ex.: cianose, edema periférico)

o Falta da exacerbacao em responder ao tratamento médico inicial

e Comorbidades significantes

e Exacerbacdes frequentes

¢ Ocorréncia de arritmias recentes

¢ Incertezas no diagnéstico

¢ Idade avancada

e Apoio domiciliar insuficiente

* Recursos locais precisam ser considerados.

81




| Figura 5.4-4. Indicacdes Para Internacéo na UTI de Pacientes com Exacerba¢cdes da DPOC*

¢ Dispnéia grave que responde inadequadamente a terapia emergencial inicial

¢ Mudanca no status mental (confusao, letargia, coma)

¢ Hipoxemia persistente ou piorando (PaO, < 5,3 kPa, 40 mm Hg), e/ou hipercapnia grave/piorando
(PaCO, > 8,0 kPa, 60 mmHg), e/ou acidose respiratéria grave/piorando (pH < 7,25), apesar do
oxigénio suplementar e ventilagdo nao-invasiva.

¢ Necessidade de ventilagdo mecanica invasiva

¢ Instabilidade hemodinamica — necessidade de vasopressores.

* Recursos locais precisam ser considerados.

Departamento de Emergéncia ou Hospital

As primeiras a¢des quando um paciente chega ao departamento de emergéncia é de
fornecer oxigenoterapia suplementar e determinar se a exacerbagao ameaca ou nao a vida (Figura
5.4-4) Se for o caso, o paciente deve ser internado na UTI imediatamente. Caso contrario, o
paciente pode ser tratado no departamento de emergéncia ou hospital como detalhado na Figura
5.4-5.

Oxigenoterapia controlada. A oxigenoterapia é fundamental no tratamento hospitalar de
exacerbagdes da DPOC. Oxigénio suplementar deve ser titulado para melhorar a hipoxemia do
paciente. Niveis adequados de oxigenagao (PaO; > 8,0 kPa, 60 mmHg, ou SaO, > 90%) sao faceis
de alcancar em exacerbagdes nao complicadas, mas retencdo de CO, pode ocorrer de maneira
insidiosa com pouca mudanga nos sintomas. Uma vez iniciada a suplementacao de oxigénio, deve-
se realizar gasometria arterial 30-60 minutos depois para garantir oxigenagao satisfatéria sem
retencdo de CO, ou acidose. Mascaras “Venturi” (equipamentos de alto-fluxo) oferecem mais
precisdo na suplementacdo de oxigénio controlado do que o cateter nasal, mas sao menos
toleradas pelo paciente®'".

Figura 5.4-5. Tratamento da Exacerba%éo Grave mas Niao com Ameaca a Vida da DPOC no
Departamento de Emergéncia ou Hospital**® *

¢ Avaliar gravidade dos sintomas, gases arteriais, raios-X do térax.
¢ Aplicar oxigenoterapia controlada e repetir gasometria arterial apés 30 — 60 minutos
¢ Broncodilatadores:
- Aumentar doses e/ou freqiiéncia
- Combinar beta2-agonistas e anticolinérgicos
- Usar espagadores ou nebulizadores de ar-comprimido
- Considerar adicionar metilxantinas intravenosa, se necessario.
¢ Adicionar corticoide oral ou intravenoso
e Considerar antibiéticos (oral ou ocasionalmente intravenoso) quando ha sinais de infec¢ao bacteriana.
e Considerar ventilagdo mecanica nao-invasiva.

¢ Em todos os momentos:
- Monitorar equilibrio fluido e nutricao
- Considerar heparina subcutanea
- Identificar e tratar condigbes associadas (ex.: insuficiéncia cardiaca, arritmias)
- Monitorar as condigdes do paciente

* Recursos locais precisam ser considerados
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Terapia broncodilatadora. Os p2-agonistas inalados de curta-duragdo sao geralmente os
broncodilatadores preferidos para tratamento das exacerbacdes da DPOC'® 3'" 357 (Evidencia A).
Se uma resposta imediata a esses farmacos ndo ocorre, a adigdo de um anticolinérgico é
recomendada, mesmo que haja controvérsias nas evidéncias sobre a eficacia dessa combinagao.
Apesar do seu amplo uso clinico, o papel das metilxantinas no tratamento da exacerbacdes da
DPOC continua controverso. Metilxantinas (teofilina ou aminofilina) sdo atualmente consideradas
terapia intravenosa de segunda linha, usadas quando a resposta a broncodilatadores de curta-
duracdo é inadequada ou insuficiente**®*%? (Evidencia B). Efeitos benéficos possiveis em termos
de fungao pulmonar e desfecho clinico sdo modestos e inconsistentes, ao passo que os efeitos
adversos sdo marcadamente elevados®®® 3**. Ndo ha estudos clinicos que tenham avaliado o uso
de broncodilatador inalado de longa-duragcdo (pB2-agonistas ou anticolinérgicos) com ou sem
corticéides inalados durante uma exacerbacéo.

Corticdides. Os corticdides na forma oral ou intravenosa sdao recomendados como tratamento
adicional a outras terapias em tratamentos hospitalares das exacerbagées da DPOC*”
%'(Evidencia A). A dose exata que deve ser recomendada ndo é conhecida, mas doses altas sdo
associadas a um risco significante de efeitos colaterais. Prednisolona oral (30 a 40 mg) diariamente
por 7-10 dias é eficiente e segura (Evidencia C). Tratamento prolongado nao resulta em maior
eficacia e aumenta o risco de efeitos colaterais (ex.: hiperglicemia, atrofia muscular).

Antibidticos. Estudos aleatérios placebo-controlado de tratamento de antibiético em exacerbagdes
da DPOC demonstraram um pequeno efeito benéfico dos antibiéticos na fungéo pulmonar®®* e um
ensaio aleatorio controlado forneceu evidéncias do efeito benéfico significante dos antibidticos em
pacientes com DPOC que apresentaram um aumento em todos trés dos seguintes sintomas
cardinais: dispnéia, volume expectorado e escarro purulento®™. Houve também algum beneficio
nos pacientes com aumento em apenas dois desses sintomas cardinais.

Um estudo em pacientes com DPOC com exacerbagdo e nao-hospitalizados mostrou
relacdo entre a puruléncia do escarro e a presenca de bactéria'’, sugerindo que esses pacientes
deveriam ser tratados com antibiéticos se apresentassem também pelo menos um dos outros dois
sintomas cardinais (dispnéia ou volume de expectoragao). Entretanto, esse critério para tratamento
com antibiético nas exacerbagdes da DPOC néo foi confirmado em outros estudos. Uma pesquisa
com pacientes com DPOC com exacerbacgdes requerendo ventilagdo mecénica (invasiva ou nao-
invasiva) indicou que o fato de ndo se dar antibidtico estava associado ao aumento da mortalidade
e uma maior incidéncia de pneumonia nosocomial secundaria®®. Com base na evidéncia disponivel
31162 os antibidticos devem ser dados para:

e Pacientes com exacerbagdes da DPOC com os 3 seguintes sintomas cardinais: dispnéia
aumentada, volume expectorado aumentado e aumento da puruléncia do escarro (Evidencia
B)
o Pacientes com exacerbagdes da DPOC com dois dos sintomas cardinais, se um dos sintomas
for o aumento da puruléncia do escarro (Evidencia C).
e Pacientes com exacerbacao da DPOC grave que requerem ventilagdo mecanica (invasiva ou
ndo-invasiva) (Evidencia B)
Os agentes infecciosos nas exacerbacdées da DPOC podem ser virais ou bacterianos'’” ¢’
As bactérias mais encontradas nas vias aéreas inferiores em pacientes com DPOC com
exacerbagdes sdo H. Influenzae, S. pneumoniae e M. Catarrhalis "7 %% 33".3%8 Qg assim chamados
patdgenos atipicos como Mycoplasma pneumoniae e Chlamydia pneumoniae®® 3%° foram
encontrados em pacientes com DPOC com exacerbagbes, mas por causa de limitagdes no
diagnéstico a prevaléncia real desses organismos nao é conhecida.

Estudos em pacientes com DPOC grave que requerem ventilagdo mecanica’
mostraram que outros organismos, como bacilos gram-negativos entéricos e P. aeruginosa, podem
ser mais frequentes. Outras pesquisas mostraram que a gravidade da DPOC é um determinante do
tipo de microorganismo®’? 3", Em pacientes com DPOC leve com exacerbacdes, S. pneumoniae é
predominante. A medida que o VEF1 diminui e pacientes tem exacerbacdes e/ou comorbidades
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mais frequentes, H. influenzae e M. catarrhalis se tornam mais frequentes e P.aeruginosa pode
surgir em pacientes com limitagdo grave do fluxo aéreo (Figura 5.4-6) """ 3", Os fatores de risco
para infecgdo por P.aeruginosa sdo internagao recente, administragédo frequente de antibiéticos (4
cursos no ultimo ano), exacerbacdoes em DPOC grave e isolamento de P. aeruginosa durante uma
exacerbacdo anterior ou colonizagéo durante um periodo estavel*’* 373,

Figura 5.4-6: Estratificagcdo de Pacientes com DPOC Exacerbado para Tratamento Antibi6tico e
Potenciais Microorganismos Envolvidos em Cada Grupo'™"*"
Grupo Definigdo® Microorganismos
Grupo A Exacerbacgao leve, H. influenzae
S. pneumoniae
Sem risco de resultado ruim M.catarrhalis
Chlamydia pneumoniae
Virus
Grupo B Exacerbacdo moderada com | Grupo A mais a presengca de organismos
fatores de risco para resultado | resistentes  (beta-lactamase  produzindo S.
ruim pneumoniae penicilina-resistente)
Enterobacteriaceae
(K. pneumoniae, E. coli, Proteus, Enterobacter,
etc.)
Grupo C Exacerbagao grave com fatores | Grupo B, mais: P. aeruginosa
de risco para infecgdo com
P.aeruginosa

a. Fatores de risco para resultado ruim em pacientes com exacerbacbes de DPOC: presenca de
comorbidades, DPOC grave, exacerbac¢des freqiientes (> 3 por ano), e uso de antimicrobiano nos ultimos 3

mesesl77, 311, 372

Figura 5.4-7""" 3" 332 jndica o tratamento antibiético recomendado para exacerbagdes da
DPOC, embora deva ser enfatizado que a maioria dos estudos publicados relacionados ao uso dos
antibioticos foi realizada em pacientes com bronquite crénica. A via de administracdo (oral ou
intravenosa) depende da habilidade do paciente de comer e da farmacocinética do antibiotico. A via
oral é a preferida; se a via IV tiver que ser usada, recomenda-se mudar para a via oral quando a
estabilizacdo clinica permitir. Baseado nos estudos da duracdo do uso de antibidticos para
bronquite cronica®**"®, o tratamento antibiético para pacientes com DPOC com exacerbagdes
podem ser de 3 a 7 dias (Evidéncia D).

Estimulantes respiratorios. Estimulantes respiratérios ndo sdo recomendados para faléncia
respiratéria aguda. **’. Doxapram, um estimulante respiratério ndo - especifico, mas relativamente
seguro, € accessivel em alguns paises como formulagao intravenosa e deve ser usado apenas

quando ventilacdo intermitente nao-invasiva nao estiver disponivel ou ndo for recomendado®”’.
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5.4-7 Tratamento com Antibiético nas Exacerbagées de DPOC 2 °e"'77. 311,332

Tratamento Oral
(sem ordem especial)

Tratamento Oral
Alternativo (sem
ordem especial)

Tratamento Parental (sem
ordem especial)

Grupo

Pacientes com apenas um dos
sintomas® cardinais ndo devem
receber antibiéticos

Se for indicado, entao:

» Beta-lactamamicos (Penicilina,
Ampicilina, Amoxicilina®)

® Tetraciclina

» Trimetroprima/

Sulfametoxazol

¢ Beta-lactamamicos /

inibidor de beta-

lactamase”

e Macrolideos
(Azitromicina,
Claritromicina,
Roxitromicina®)

e Cefalosporina

2% ou 32 geragao

o Ketoiideos

(Telitromicina)

Grupo

e Beta-lactamicos/
Inibidor de betalactamase

* Fluoroquinolonas
(Gemifloxacino,
Levofloxacino,
Moxifloxacino)

e Betalactamico /

Inibidor de beta-lactamase
(amoxiclavulanato, ampicilina/
sulbactam)

e Cefalosporinas 22 ou
32 geragao

* Fluoroquinolonas
(Levofloxacino,
(Moxifloxacino)

Grupo | Em pacientes com risco de
C infecgdes Pseudomonas
e Fluoroquinolonas
(Ciprofloxacino,
Levofloxacino alta dose’)

e Fluoroquinolonas
(Ciprofloxacino,
Levofloxacino alta dose ou
eBeta-lactamicos

com atividade
P.aeruginosa

a. Todos os pacientes com DPOC com sintomas de exacerbagdo devem ser tratados com
broncodilatador e corticéides suplementares.

b. Classes de antibidticos sdo indicadas (com agentes especificos em parénteses). Em paises com
altos indices de S. pneumoniae resistente a penicilina, altas doses de Amoxicilina ou
amoxicilina/clavulanato sdo recomendados. (ver Figura 5.4-6 para definicdes de Grupos A, B e C)

c. Sintomas cardinais sdo aumento de dispnéia, volume expectorado e escarro purulento

d. Esse antibidtico ndo é apropriado em area onde ha aumento de prevaléncia de H. influenzae e M
catarrhalis produtores de beta-lactamase e/ou_S.penumoniae resistente a penicilina.

e. Nao disponivel em toda parte do mundo.

Doses de 750 mg séao eficientes contra P.aeruginosa

—h

Suporte ventilatdrio. Os principais objetivos do suporte ventilatério mecanico em pacientes com
DPOC com exacerbacbdes sido diminuir mortalidade e morbidade e aliviar sintomas. Suporte
ventilatério inclui tanto a ventilagdo intermitente nao-invasiva usando aparelhos de presséao
negativa ou positiva, como também a ventilagdo mecénica invasiva (convencional) com intubagao
oro-traqueal ou traqueostomia.

Ventilacdo mecénica ndo-invasiva. A ventilagdo intermitente n&o-invasiva (NIV — do inglés
“Noninvasive Intermittent Ventilation”) foi estudada em diversos ensaios controlados aleatérios na
faléncia respiratéria aguda, continuamente fornecendo resultados positivos com indices favoraveis
de 80 — 85%%% 3830 Esses estudados forneceram evidéncias que NIV melhora a acidose
respiratéria (aumenta pH e diminui PaCO.,), diminui freqliéncia respiratéria, gravidade da falta de ar
e duracao da internacéo (Evidencia A). Mais importante, a mortalidade - ou seu marcador, a taxa
de intubagdo — é reduzida por essa intervencdo®°3®. Entretanto, NIV ndo é apropriada para todos
os pacientes, como esta resumido na Figura 5.4-8°%°
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Figura 5.4-8. Indicagdes e Contra-indicagoes Relativas para NIV>'" °7® %% 5%

Critério de Selegao

e Dispnéia moderada a grave com uso dos musculos acessorios e movimento paradoxal abdominal
e Acidose moderada a grave (pH < 7,35) e/ou hipercapnia (PaCO, > 6,0 kPa, 45 mmHg)**

o FreqUéncia respiratéria > 25 respiragdes por minuto

Critério de Exclusao (qualquer um pode estar presente)
Parada respiratéria

Instabilidade cardiovascular (hipertensao, arritmias, infarto do miocardio)
Mudanca do status mental; paciente ndo cooperativo.
Risco de aspiracgao alta

Secregodes viscosas ou abundantes

Recente cirurgia facial ou gastresofagica

Trauma craniofacial

Anomalias nasofaringeas fixas

Queimaduras

Obesidade extrema.

Ventilacdo mecéanica invasiva. Durante as exacerbagdes da DPOC os eventos ocorrendo dentro
dos pulmdes incluem broncoconstricao, inflamacéo das vias aéreas, aumento de secre¢gao do muco
e perda da retracdo elastica, sendo que todos esses eventos evitam que o sistema respiratorio
chegue a capacidade residual funcional passiva no final da expiragao, elevando a hiperinflagao
dinamica e aumentando o trabalho de respirar®” 3. As indicagdes para inicio da ventilagdo
mecanica invasiva durante as exacerbagdes da DPOC sdo mostradas na Figura. 5.4-9, incluindo
fracasso de uma tentativa inicial de NIV**. A medida que se ganha experiéncia com o uso clinico
generalizado de NIV em DPOC, varias indicagbes para ventilagdo mecéanica invasiva estdo sendo
tratadas, com sucesso, com NIV. Figura 5.4-10 detalha outros fatores que determinam o uso de
ventilagdo invasiva.

Figura 5.4-9. Indicacbes para Ventilacdo Mecénica Invasiva

Impossibilidade de tolerar NIV ou fracasso na NIV (para critério de exclusao, ver Figura 5.4 -8)
Dispnéia grave com uso de musculos acessoérios e movimentos paradoxais abdominais.

Frequéncia respiratéria > 35 respiragdes por minuto

Hipoxemia com ameaca de vida

Acidose grave (pH < 7,25) e/ou hipercapnia (PaCO, > 8,0 kPa, 60mm Hg)

Parada respiratoria

Sonoléncia, nivel mental prejudicado.

Complicagdes cardiovasculares (hipotensao, choque)

Outras complicagdes (anormalidades metabdlicas, sepse, pneumonia, embolia pulmonar, barotrauma,
derrame pleural extenso).

O uso de ventilagdo invasiva em pacientes no estadio final da DPOC ¢ influenciado pela
probabilidade de reverter o evento precipitante, pela vontade do paciente e pela disponibilidade de
equipamentos de cuidados intensivos. Quando possivel, uma declaragcdo clara dos desejos de
tratamento do préprio paciente — uma orientagdo avangada ou “testamento em vida” - torna essas
decisdes dificeis muito mais faceis de serem resolvidas. Os riscos principais incluem o risco de
pneumonia associada a ventilacdo (especialmente quando organismos multirresistentes sao
prevalentes), barotrauma e o insucesso no desmame para ventilagdo espontanea.

86



Contrariando algumas opinides, a mortalidade aguda entre os pacientes com DPOC com
faléncia respiratéria € menor que entre os pacientes ventilados por causas ndo-DPOC%**. Um
estudo com um grande numero de pacientes com DPOC com faléncia respiratéria aguda relatou
uma mortalidade hospitalar de 17-49%>'®. Mais casos de mortalidade foram informados durante os
12 meses seguintes, principalmente entre aqueles pacientes que apresentavam fung¢ao pulmonar
ruim antes da ventilacdo (VEF1< 30% do previsto), que apresentavam comorbidade nao-
respiratdria ou estavam confinados em casa. Os pacientes que ndo apresentavam um diagndstico
prévio de condicdo de comorbidade, que apresentavam uma faléncia respiratoria devido a causa
potencialmente reversivel (como infecgdo) ou com relativa mobilidade e ndo usando oxigénio de
longo-prazo tiveram melhor resultado com o suporte ventilatério.

Figura 5.4-10. Fatores Determinantes para Iniciar Ventilacdo Mecénica Invasiva

Postura cultural em relagéo a deficiéncia cronica

Expectativas com a terapia

Recursos financeiros (especialmente condigbes para equipamento de UTI)
Percepgao de provavel recuperagao

Pratica médica usual

Desejos, se forem conhecidos, do paciente.

O desmame ou descontinuagdo da ventilagdo mecanica pode ser particularmente dificil e
perigoso em pacientes com DPOC. O determinante mais influente da dependéncia mecanica
ventilatéria nesses pacientes € o equilibrio entre a carga respiratdria e a capacidade dos musculos
respiratria de aglientar essa carga®®. Ao contrario, a troca gasosa pulmonar isoladamente ndo é a
dificuldade principal em pacientes com DPOC*'*%® O desmame de pacientes da ventilagdo pode
ser um processo muito dificil e prolongado e o melhor método (pressao de suporte ou tubo T)
continua um assunto em debate %% Em pacientes com DPOC que apresentam falha de
extubacao, a ventilagdo nao-invasiva facilita o desmame e previne reintubagao, mas nao reduz a
mortalidade® %2, Um estudo que incluiu pacientes com DPOC e ndo DPOC mostrou que ventilagdo
mecanica nao-invasiva em pacientes que apresentaram falha na extubacao nao foi eficiente em
evitar a necessidade de reintubacéo e nao reduziu a mortalidade.

Outras medidas. Tratamentos adicionais que podem ser usados no hospital incluem:
administracdo fluida (monitoramento preciso do equilibrio de liquidos é essencial); nutrigdo
(suplementar quando necessario); profilaxia para trombose venosa profunda (aparelhos mecéanicos,
heparina etc.) em pacientes imobilizados, policitémicos ou desidratados com ou sem histdria de
doencga tromboembodlica; e eliminacdo de escarro (estimulando tosse e volume expiratorio forgado
baixo como em tratamentos domiciliares). A percussao manual ou mecanica do térax e a drenagem
postural podem ser benéficas em pacientes produzindo > 25 ml escarro por dia ou com atelectasia
lobar. Nao ha dados para sustentar o uso rotineiro de N-acetilcisteina inalado ou qualquer outra
medida para aumentar a depuragdo do muco. A reabilitacdo pulmonar n&do é indicada nas
exacerbagdes da DPOC, mas pode ser util em pacientes apds se recuperarem do evento agudo.
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Alta do Hospital e Acompanhamento

Os dados clinicos existentes sao insuficientes para estabelecer a duracédo ideal de
internacdo para pacientes desenvolvendo uma exacerbacdo da DPOC?*'? *% 3% Um consenso e
dados limitados apdiam um critério para alta listada na Figura 5.4-11.

Figura 5.4-11. Critérios para Alta de Pacientes com DPOC com Exacerbacéo

o Necessidade de terapia com [3, agonista inalado com freqiiéncia ndo mais que a cada 4 horas.

¢ O paciente, se antes andava, é capaz de caminhar pelo quarto.

¢ O paciente é capaz de comer e dormir sem ficar freqlientemente acordando com dispnéia.

¢ O paciente esta clinicamente estavel por 12-24 horas.

o A gasometria arterial esta estavel por 12-24 horas.

e O paciente (ou quem for responsavel pelos cuidados domiciliares) compreende inteiramente o uso
correto dos medicamentos

e O acompanhamento e preparagao para cuidados domiciliares foram completados (ex.: enfermeiro
visitante, entrega de oxigénio, fornecimento de refeigbes)

¢ O paciente, a familia e o médico estao confiantes que o paciente pode fazer tratamento com sucesso em
casa.

A Figura 5.4-12 fornece itens para serem incluidos em uma avaliagdo de acompanhamento
4 a 6 semanas apoés a alta do hospital. Depois disso, o acompanhamento é igual ao da DPOC
estavel, incluindo supervisionar o abandono do fumo, monitorar o efeito de cada tratamento e
monitorar mudangas nos parametros espirométricos®. Visitas domiciliares por um enfermeiro
comunitario pode permitir uma alta precoce em pacientes internados com exacerbacao da DPOC,
sem elevar os indices de reinternaggo'®® 400402,

Em pacientes hipoxémicos durante uma exacerbagdao DPOC, deve-se realizar gasometria
arterial e/ou oximetria de pulso antes da alta do hospital e nos 3 meses seguintes. Se o paciente
continua hipoxémico, oxigenoterapia suplementar de longo-prazo pode ser necessario.

As possibilidades de prevencéao de futuras exacerbagdes devem ser revistas antes da alta,
com atencdo especial a cessagao do tabagismo, vacinagao (vacinas contra pneumococos e gripe),
conhecimento do tratamento preconizado incluindo técnicas de inalagdor® % 4% e como
reconhecer sintomas de exacerbacoes.

Figura 5.4-12. Itens para Avaliar na Visita de Acompanhamento 4-6 Semanas apés a Alta do
Hospital por Exacerbagao da DPOC.

o Capacidade de lidar com o ambiente usual

Medida do VEF1

Reavaliagao das técnicas de inalagao

Compreensao do plano recomendado de tratamento

Necessidade de oxigenoterapia de longo-prazo e/ou nebulizador domiciliar (para pacientes com
Estagio IV: DPOC Muito Grave)

A farmacoterapia conhecida como possivel de reduzir o niumero de exacerbagdes e
internacdes e adiar o tempo entre a primeira e proxima internagdo, como os broncodilatadores
inalados de longa-duragdo, os corticoides inalados e a medicagdo associada, deve ser
especificamente considerada. Reabilitacdo precoce de pacientes ambulatoriais apds internagcao por
exacerbacdo, € seguro e resulta em melhoras clinicamente significantes na capacidade de
exercicio e nivel de saide em 3 meses*®. Caso o paciente tenha uma deficiéncia persistente
significante é necessario discutir estes problemas sociais e um cuidador deve ser apontado para
cuidar dele.
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CAPITULO 6: Traduzindo as Diretrizes Recomendadas para o
Contexto de Servigos Basicos de Saude

PONTOS FUNDAMENTAIS:

o Existe evidéncia consideravel que o tratamento da DPOC geralmente nao esta de
acordo com as diretrizes (“guidelines”) atuais. Uma difusdo melhor das diretrizes
e suas implementacoes eficientes numa variedade de locais clinicos &
urgentemente necessario.

e Em muitos paises, meédicos de clinica geral tratam a grande maioria dos
pacientes com DPOC e podem estar envolvidos ativamente em campanhas de
saude publica e na divulgacao sobre a reducido de exposicao a fatores de risco
tanto para os pacientes como para o publico.

e A confirmagao espirométrica € um componente fundamental para o diagnéstico
da DPOC e os médicos clinicos devem ter acesso a espirometria de alta
qualidade.

e Pacientes mais velhos frequiientemente apresentam multiplas condi¢cbes crbnicas
de saude. As comorbidades podem aumentar o impacto da DPOC no estadol de
saude do paciente e pode complicar o tratamento da DPOC.

INTRODUGAO

As recomendacoes fornecidas nos Capitulos 1 a 5 definem — do ponto de vista. da doenca —
as melhores praticas em diagndsticos, monitoramento e tratamento da DPOC. Entretanto, a clinica
médica é baseada no compromisso com os pacientes e esse compromisso determina o sucesso ou
fracasso em buscar a melhor pratica. Por esse motivo, a pratica médica requer uma traducdo de
recomendacdes especificas de doengas para a condicdo de cada paciente — a comunidade local
em que vivem e o sistema de saude de qual recebem cuidados médicos. Esse capitulo resume
varios fatores fundamentais na aplicacdo das recomendag¢des na pratica clinica, principalmente
com os cuidados primarios. Esses fatores irdo determinar em grande parte o sucesso com que a
proposta GOLD de melhores praticas sera implementada.

E reconhecido que o alcance desse capitulo é limitado. Ele ndo cobre a gama enorme de
profissionais da saude que fornecem cuidados aos pacientes DPOC, nem a necessidade sempre
crescente de desenvolver um curriculo educacional que melhore as habilidades no diagnéstico e
tratamento da DPOC, como também nao explora o papel essencial das Sociedades Médicas
nacionais/regionais de muitas especialidades trabalharem juntas, e em colaboragdo com as
autoridades de saude publica para coordenar mensagens fundamentais que possam aumentar a
conscientizagdo da DPOC e reduzir o impacto dessa doencga. Esses topicos sdao muito importantes
e irdo receber atengao crescente nos préximos anos.

109



DIAGNOSTICO

O diagndstico e implementagdo precoce do tratamento — especialmente a cess¢do do
tabagismo— tem demonstrado ser possivel prevenir ou adiar o inicio da limitacdo das vias aéreas
ou reduzir sua progressao. Na busca do diagnodstico precoce, € aconselhavel o procedimento de
identificar os pacientes em alto risco de DPOC, seguido por uma observagdo atenta desses
pacientes.

Sintomas Respiratoérios

Dos sintomas respiratérios caracteristicos da DPOC (dispnéia, tosse, producdo de
expectoracao), a dispnéia é o sintoma que interfere mais com o dia-a-dia e nivel de saude do
paciente. Por esse motivo, quando a histéria médica do paciente esta sendo tirada, é importante
explorar o impacto da dispnéia e outros sintomas nas atividades diarias, trabalho, atividades sociais
e providenciar tratamento correspondente. A histéria médica do paciente se consegue tanto
escutando o paciente como fazendo perguntas, e a escuta ativa vai revelar o impacto de
sinais/sintomas sobnre o estado de saude do paciente. Se esse processo nao trouxer clareza
suficiente, pode ser Util usar um pequeno questionario como o “British Medical Research Council
(MRC) Questionanire”” (do Conselho de Pesquisa Médica Britanica) que avalia o impacto da
dispnéia nas atividades diarias, o “Clinical COPD Questionnaire (CCQ)? (Questionario DPOC
Clinico), que avalia sintomas relacionados com DPOC, nivel funcional e saude mental, ou o
“International Primary Care Airways Group Questionnaire (IPAG)” que avalia sintomas relacionados
a DPOC e os fatores de risco (http://www.ipag.org).

Espirometria

A DPOC em muitos paises ndo € devidamente diagnosticada. Para evitar isso, a
disponibilidade e uso de espirometria de alta-qualidade deve ser encorajada. Espirometria de alta
qualidade em clinica medica é possivel® ¢, contanto que sejam fornecidos bons treinamentos de
capacitagdo e sejam assegurados programas continuados de qualidade. Uma alternativa é garantir
qgue espirometria de alta qualidade esteja disponivel na comunidade, por exemplo, na pratica da
clinica médica em si, em laboratérios de cuidados primarios ou em hospitais, dependendo da
estrutura do sistema local de assisténcia a saude®. A colaboragdo continuada entre a clinica
médica e a pneumologia também assegura controle de qualidade.

Embora a confirmagao do diagnéstico da DPOC e avaliagdo da gravidade da doencga sao
estabelecidas pela espirometria, em muitos paises os médicos clinicos diagnosticam DPOC apenas
com bases clinicas®. Diversos fatores sdo responsaveis por essa situacdo, incluindo a falta de
reconhecimento do papel essencial que a espirometria tem no diagnéstico da DPOC e a falta de
treinamento adequado do seu uso e interpretagdo®®. Existe uma necessidade clara de iniciativas
adicionas de educagao com alvo nos clinicos gerais para que se possa tratar desses fatores.

Entretanto, em muitas areas os médicos clinicos ndo tém acesso a espirometria,
especialmente a espirometria atualizada. Sob tais condi¢gdes n&o é possivel aplicar inteiramente as
recomendacdes desse relatorio e o diagnostico da DPOC tera que ser feito com as ferramentas
disponiveis. O uso do medidor do pico de fluxo expiratério pode ser considerado, contanto que seja
claramente compreendido o fato do valor previsto do pico de fluxo expiratério (positivo ou negativo)
ser limitado para o diagnéstico da DPOC. Pico de fluxo baixo é consistente com a DPOC, mas tem
pouca especificidade, pois pode ser causado por outras doencas pulmonares ou por ma execugao.
O uso do pico de fluxo nao deve impedir a implementacao da espirometria.
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COMORBIDADES

Pacientes mais idosos freqlientemente apresentam multiplas condigdes crénicas de
saude. Tem sido estimado que mundialmente, 25% de pessoas acima dos 65 anos sofrem duas
das cinco doencgas cronicas mais comuns (que inclui a DPOC), e 10% sofrem trés ou mais. Esses
nimeros crescem para 40% e 25%, respectivamente, entre os acima dos 75 anos”®.

A gravidade das condi¢bes de comorbidades e seu impacto no estado de saude do paciente
vao variar entre pacientes e no mesmo paciente ao longo do tempo. As comorbidades podem ser
classificadas de varias maneiras para auxiliar na melhor compreensao do seu impacto no paciente,
e seu impacto na conduta da doenca'.

e Comorbidades com uma base comum: doencgas com fisiopatologia comum — por exemplo,
no caso da DPOC, outras doencas relacionadas ao tabagismo como isquemia miocardica e
cancer do pulméao.

o Comorbidades complicadas: condigdes que surgem como complicagdo de uma doenga pré-
existente especifica — no caso da DPOC, hipertensdo pulmonar e consequente faléncia
cardiaca. Intervencao precoce é direcionada para prevenir complicacoes e a eficacia dessas
intervencdes precoces deve ser monitorada.

e Comorbidades coincidentes: condi¢gdes crbnicas coexistentes com patogénese nao
relacionada. Principalmente em doengas como a DPOC, que é relacionada ao
envelhecimento, ha grande chance de comorbidades coincidentes como cancer no intestino
ou prostata, depresséo, diabete mellitus, doenga de Parkinson, deméncia e artrite. Tais
condi¢cdes podem tornar o tratamento da DPOC mais dificil.

o Comorbidades Intercorrentes: doengas agudas que podem ter um impacto mais grave em
pacientes com doenga cronica. Por exemplo, infec¢des respiratérias do trato superior sdo os
problemas respiratérios mais freqiientes em todas as faixas etarias, mas eles podem ter um
impacto mais grave ou requerer tratamento diferente em pacientes com DPOC.

REDUZINDO EXPOSIGAO A FATORES DE RISCO

A reducdo de exposicao pessoal total a fumaca de tabaco, poeiras e produtos quimicos
ocupacionais e poluentes no ar interno e externo, incluindo combustdo de biomassa utilizada para
cozinhar, sdo metas importantes para prevenir o inicio e progressao da DPOC. Em muitos sistemas
de assisténcia a saude, os médicos clinicos podem estar ativamente envolvidos em campanhas de
saude publica e podem exercer um papel importante na divulgacdo aos pacientes e ao publico
sobre reducao a exposi¢ao aos fatores de risco. Os médicos clinicos também podem exercer um
papel importante ao reforcar os perigos do tabagismo passivo e a importancia de implementar
ambientes de trabalho livre da fumaga do cigarro..

Cessacao do tabagismo: a cessacéao do é a intervengao mais importante para reduzir o risco
de desenvolver a DPOC e um simples conselho para cessar o tabagismo vindo de profissionais da
saude mostrou a probabilidade dos pacientes de abandonarem o fumo. Os médicos clinicos
freqlentemente tém muitos contatos com o paciente ao longo do tempo, o que favorece a
oportunidade de discutir o abandono do tabagismo, elevar a motivacdo de parar e identificar a
necessidade de tratamento farmacoldgico de apoio. E muito importante ajustar o conselho dado
pelos médicos individualmente com as campanhas de saude publica, para que se emita uma
mensagem coerente ao publico.
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IMPLEMENTAGAO DE DIRETRIZES DA DPOC

GOLD desenvolveu uma rede de individuos, os Lideres Nacionais GOLD, que estao
exercendo um papel essencial na divulgacao de informagao sobre prevencgao, diagnéstico precoce
e tratamento da DPOC em sistemas de saude pelo mundo inteiro. Uma atividade principal do
programa GOLD que tem ajudado a unir equipes de assistentes de saude a nivel local é o “World
COPD Day” (Dia Mundial da DPOC), que acontece anualmente na terceira quarta-feira de
Novembro (http://www.goldcopd.org/WCDindex.asp). Os Lideres Nacionais GOLD, frequentemente
unidos com médicos, enfermeiros e planejadores de assisténcia médica local, promovem diversas
atividades para ampliar o conhecimento sobre a DPOC. A WONCA - “World Organization of Family
Doctors” (Organizacdo Mundial de Medicos-de-Familia) também é um colaborador ativo na
organizacao das atividades do Dia Mundial da DPOC. Uma participagdo maior da ampla variedade
de profissionais da saude nas atividades do Dia Mundial da DPOC em muitos paises poderia ajudar
a ampliar a consciéntizacdo da DPOC.

GOLD é uma organizagcdo parceira em um programa langcado em Margo de 2006 pela
“Global Alliance Against Chronic Respiratory Diseases — GARD (Alianca Global Contra Doencas
Respiratorias Cronicas). O objetivo é de ampliar a consciéncia do impacto das doencas
respiratérias crénicas em todos os paises do mundo e divulgar e implementar as recomendacdes
das diretrizes internacionais. Informagdes sobre o programa GARD podem ser encontradas em
http://www.who.int/respiratory/gard/en/.

Embora a conscientizacdo e divulgagdo de diretrizes sejam objetivos importantes, a
implementacao real de um sistema de saude integral de onde se coordena a conduta da DPOC
deve ser um importante objetivo a se perseguir. Ha evidéncias crescentes que um programa de
tratamento de doencas cronicas para pacientes com DPOC que engloba uma variedade de
intervengdes, que inclue reabilitagdo pulmonar e € implementada pela assisténcia médica primaria,
pode reduzir internacdes e dias de hospitalizagao. Elementos fundamentais sédo a participacdo dos
pacientes e a informagao compartilhada entre os assistentes de satde'".
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