JULIANA MARTINS ROCHA DO NASCIMENTO

Estudo das equacdes de referéncia dos parametros de
funcdo pulmonar em repouso e ao exercicio em amostra de

idosos higidos da populacéao brasileira.

Tese apresentada a Faculdade de Medicina da
Universidade de S&o Paulo para obtencdo do

titulo de Doutor em Ciéncias

Programa de Pneumologia
Aluna: Juliana Martins Rocha do Nascimento
Orientador: Prof. Dr. Mario Terra Filho

Coorientador: Dr. Jodo Marcos Salge

Sao Paulo

2016



Dados Internacionais de Catalogagdo na Publicacéo (CIP)

Preparada pela Biblioteca da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo

©reproducao autorizada pelo autor

Nascimento, Juliana Martins Rocha do

Estudo das equagdes de referéncia dos parametros de fun¢do pulmonar em repouso
e ao exercicio em amostras de idosos higidos da populagdo brasileira / Juliana Martins
Rocha do Nascimento. -- S&o Paulo, 2016.

Tese(doutorado)--Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo.
Programa de Pneumologia.

Orientador: Mario Terra Filho.

Coorientador: Jodo Marcos Salge.

Descritores: 1.Envelhecimento 2.Valores de referéncia 3.Espirometria
4.Pletismografia total 5.Capacidade de difusdo pulmonar 6.Teste de esforgo

USP/FM/DBD-434/16




Dedicatéria

Ao meu amor, Carlos, por ser meu grande companheiro de todos os momentos,
por tanto amor, pela enorme dedicagdo a nossa familia e inspirador na minha evolugao
profissional e principalmente pessoal, ao seu lado quero a cada dia, ser uma pessoa

melhor. Te amo muito amor.

Aos meus pais, Maria da Consola¢do e Antbnio, por serem minha base, meu

alicerce para tudo, meus exemplos de vida. Amo muito vocés.

Ao meu Irmao Braulino, que com sua pureza de coragao me ensina todos os
dias que a vida pode ser mais leve, cheia de humor e com muita cantoria. Sou sua fa.

Te amo.

A minha vové Gracinda, minha velhinha preferida, que quando fui morar em
outro estado logo me ensinou que o amor supera as distancias e por muitos dias ouvia

dela: “longe dos olhos e perto do coragdo”. Te amo.



Agradecimentos

A Deus, por esse momento Unico e especial.

A Nossa Senhora de Nazaré, padroeira paraense, que sempre me guiou e

iluminou minha trajetéria.

Ao meu grande amor, Carlos, por ser tao especial na minha vida, parceiro,
cumplice e meu melhor amigo; por vocé sempre se doar de coragdo, sempre estar ao
meu lado nos momentos dificeis, por me incentivar sempre e nunca me deixar desistir,
por vocé ser esse marido sensacional e presente! Ndo tenho palavras para agradecer a
Deus por ter colocado vocé em minha vida, para hoje, estarmos juntos escrevendo

mais esse capitulo da nossa histéria. Te amo!!

Aos meus pais, Antonio e Maria da Consolagdo, por vocés serem Uunicos, por
vocés me incentivarem incondicionalmente, por vocés sempre terem uma palavra
carinhosa e inspiradora, por vocés acreditarem nos meus sonhos e sempre fazerem
tudo por mim. Muito obrigada por vocés serem tdo amigos, parceiros, cumplices,
muito obrigada por vocés serem os meus pais! Mamdae e Papai tenho muito orgulho e
admiracao por vocés e espero ser para meus filhos um pouquinho de tudo que vocés

representam na minha vida.

A minha velhinha linda, vové Gracinda, por sempre me receber com um sorriso
lindo, abragos quentinhos e beijinhos cheios de amor toda vez que eu a vejo recarrego

minhas baterias para voltar a “sampa”.

Ao meu irmdo, Unico e especial que tanto amo, muito obrigada por vocé ter
abdicado de vocé para ter vindo comigo para Sdo Paulo, me acompanhar nas minhas
escolhas, por ir comigo de maos dadas para o inicio de toda essa histéria, seu amor
incondicional, sua protecdo e sua amizade sempre foram meu talisma. Sempre serei

grata a vocé pelo simples fato de seres o meu irmao!!!



Agradecimentos

Aos meus sogros, Carlos Alcino e Maria José, pelo apoio e palavras de incentivo

mesmo a distancia.

Ao meu querido grande mestre e amigo Jodo Marcos Salge, exemplo de
cordialidade e disponibilidade. Obrigada por ter acreditado em mim, por me orientar
na minha formag¢ao como pesquisadora, por ter me proporcionado a oportunidade de
realizacdo desse sonho, por tantos ensinamentos, por dividir comigo sua experiéncia,
por horas de discussdao sempre com toda a paciéncia do mundo e por sempre se

preocupar com minha formacao. Sinto-me lisonjeada de ser sua aluna “primogénita”.

Ao meu querido professor Dr. Mario Terra Filho, por ter abragado nossa ideia,
por ter me acolhido em sua sala e por hoje fazer parte da minha formagdo como
pesquisadora, o senhor foi fundamental para que hoje eu pudesse estar realizando
este sonho, agradeco ainda, ndo so por ter encontrado tempo em sua rotina corrida
para mim, mas por sempre me receber com um sorriso no rosto, tenho o senhor mais

gue um professor; e sim um amigo.

A todos do Laboratério de Funcdo Pulmonar, Prof. André Albuquerque (Bauru),
Prof. Frederico (Fred) por seus ensinamentos com fisiologia, a minha querida amiga
Fabiane (Fabis) por ter me ensinado e capacitado a fazer meus exames de fungao
pulmonar, sua experiéncia foi fundamental para minha formacdo. As minhas queridas
amigas, Leila (Leiloca), Sibila (Si) e Edilene (Edi), por sua amizade, disponibilidade, por
vibrarem comigo a cada exame realizado, por almocos regados a risadas, chocolates
nos melhores momentos e por em algum momento vocés atuarem diretamente ou

indiretamente me auxiliando e/ou executando meus exames. Muito Obrigada!

Aos Geriatras Dr. Omar Jaluul e ao Dr. Alexandre Busse por terem me recebido
com maior carinho no ambulatéorio de Geriatria (Grupo “4s”), vocés foram
fundamentais no meu estudo auxiliando na captacdo inicial dos meus pacientes e por

dividirem comigo seus conhecimentos.



Agradecimentos

Ao Geriatra Marcel Hiratsuka (CEDEPS) que me auxiliava pelo “whatsapp”,

repassando lista de possiveis participantes.

A todos do Enkyo (Nipo-Brasileiro) que me receberam de bragos abertos para

recrutar idosos saudaveis.

Ao programa de Pneumologia, por ter professores que de fato, se preocupam
com a capacitagdo dos seus alunos e acima de tudo, nos incentivam multiplicar

conhecimento.

A essencial, atenciosa, carinhosa e amiga Luciana Vitale, que sempre estava
com sua atencdo fraternal para solucionar tudo e tirar a qualguer momento todas as

duavidas.

A minhas queridas amigas Solange (Sol) e Lucia (Lu), pelas energias positivas e

por vibrarem sempre comigo quando meus voluntdrios ndo faltavam.

E a todos meus voluntdrios, “meus idosos sauddaveis”, meus exemplos de vida e
de alegria, meus mais sinceros agradecimentos, nada disso teria feito sentido se vocés
ndo tivessem de coragao se envolvido nesse estudo. Muito obrigada por deixarem eu

fazer parte da vida de vocés.



Epigrafe

Este é o dia que o Senhor fez: Seja para nds dia de alegria e de felicidade.
(Salmos 118, 24)



Normatizacéo adotada

Esta tese esta de acordo com as seguintes normas, em vigor no momento de
sua publicacao:

Referéncias: adaptado de International Committee of Medical Journals
Editors (Vancouver).

Universidade de Sao Paulo. Faculdade de Medicina. Divisdo de Biblioteca e
Documentacao. Guia de apresentacao de dissertagfes, teses e monografias.
Elaborado por Anneliese Carneiro da Cunha, Maria Julia de A.L.Freddi, Maria
F.Crestana, Marinalva de Souza Aragédo, Suely Campos Cardoso, Valéria
Vilhena. 32 ed. Sdo Paulo: Divisédo de Biblioteca e Documentacgéo; 2011.

Abreviatura dos titulos e periddicos de acordo com List of Journals Indexed in
Index Medicus.




Resumo

Nascimento, JMR. Estudos das equacdes de referéncia dos parametros de
funcdo pulmonar em repouso e ao exercicio em amostra de idosos higidos da
populacao brasileira. [Tese]. Sdo Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade
de S&o Paulo; 2016.

Introducdo: A diferenciacdo entre salde e doenca do sistema respiratorio torna-se
mais dificil devido a tendéncia de envelhecimento populacional e da necessidade de
identificacdo das alteracbes préprias da senescéncia. Os testes de funcdo pulmonar
constituem ferramentas clinicas importantes para avaliacdo respiratdria e sua
interpretacdo esta baseada em equacbes de referéncia derivadas de amostra de
individuos saudaveis, que podem nao expressar adequadamente 0 comportamento
nesta faixa etéria especifica, dada a reduzida representatividade de individuos idosos
nos estudos que postularam tais equacdes. Objetivo: Verificar a acuracia das
equacdes de referéncia disponiveis para testes de fungédo pulmonar e cardiopulmonar
de esforco em relagé@o aos valores obtidos em amostra de individuos idosos higidos e
0 impacto clinico na interpretacdo funcional baseada nestas equagfes. Metodologia:
Estudo prospectivo observacional transversal, com voluntarios saudaveis, com idade
igual ou superior a 65 anos, ndo tabagistas, urbanos. Em uma Unica visita, foram
coletados dados demogréficos, antropométricos e clinicos, seguidos da realizagéo de
provas de funcdo pulmonar em repouso (espirometria, medidas de volumes
pulmonares e difusdo) e do teste cardiopulmonar de exercicio maximo (TCPE). Os
resultados obtidos foram comparados com os valores esperados de acordo com
equacOes de referéncia rotineiramente utilizadas para a interpretacdo (teste-T pareado
e avaliacdo de concordancia pelo diagrama de Bland-Altman) e a frequéncia de casos
fora das faixas previstas foi determinada. Novas equacbes de referéncia foram
geradas por regresséo linear multipla. Resultados: Foram incluidos 95 individuos (55
mulheres), com idade (anos) 7516 (feminino) e 7416 (masculino). Caracterizou-se
diferenca significativa entre as médias dos parametros de fung¢do pulmonar em
repouso observados e previstos por pelo menos 2 das 3 equacdes testadas para CVF,
VEF1, CPT, VR e difusdo para ambos os sexos. O mesmo ocorreu para 0s parametros
funcionais ao exercicio (carga e VO2 no pico do esforco) para 3 de 4 equacdes
testadas. Nao houve homogeneidade de um autor especifico em predizer com melhor
acuracia os valores observados na amostra testada para todos os parametros
funcionais em ambos os sexos. A frequéncia de classificacdo de parametros fora das
faixas de referéncia foi elevada para todas as equacdes avaliadas. Novas equacdes
de referéncia foram apresentadas a partir dos dados obtidos. Conclusdes: A
utilizacdo das equacdes de referéncia existentes apresentou aplicabilidade limitada a
amostra de idosos saudaveis estudada, gerando elevados indices de valores sub e
superestimados, potencialmente comprometendo a sensibilidade e especificidade dos
testes. Foram derivadas equacdes idade-especificas para uma amostra de idosos
suadaveis brasileiros, visando contemplar as mudancas fisiologicas nesta faixa etaria.

Descritores: envelhecimento; valores de referéncia, espirometria; pletismografia total;
capacidade de difusdo pulmonar; teste de esforco.



Abstract

Nascimento, JMR. Studies of reference equations of pulmonary function
parameters at rest and exercise in a sample of healthy elderly individuals of the
Brazilian population. [Thesis]. S&o Paulo: Faculty of Medicine, University of Sao
Paulo; 2016.

Introduction: Differentiating between health and disease of the respiratory system
becomes more challenging due to the tendency of population aging and the need to
identify themselves senescence changes. Pulmonary function tests are important tools
for respiratory evaluation. Its interpretation is based on reference equations derived
from healthy people studies that possibly not accordingly express the behavior at this
particular age group, due to the low representativity of elderly individuals in the studies
that postulated such equations. Objective: To verify the accuracy of reference
equations available for pulmonary function and cardiopulmonary exercise tests in
comparison to values obtained in a sample of healthy elderly subjects and assess the
clinical impact on functional interpretation based on these equations. Methodology:
Cross-sectional observational prospective study in healthy volunteers, aged over 65
years, non-smokers, urban living. Demographic, anthropometric and clinical data, were
collected and pulmonary function tests at rest (spirometry, lung volumes measures and
diffusing capacity pulmonary), and the maximal cardiopulmonary exercise test (CPET)
were performed. Results were compared to the expected values according to reference
equations routinely used for interpretation (paired t-test and evaluation agreement by
Bland-Altman plot) and the frequency of cases outside the reference ranges were
determined. New reference equations elderly-specific were generated using multiple
linear regression. Results: 95 subjects (55 women), age (years) 75 + 6 (female) and
74 + 6 (male) were included. Significant difference between the mean lung function
parameters observed versus predicted by at least 2 of 3 tested equations for FVC,
FEV1, TLC, RV for both sexes were identified. The same occured for exercise
measurements (load and VO2 at peak exercise) for 3 of 4 tested equations. There was
no homogeneity of a particular author to predict more accurately values observed in the
sample tested for all functional parameters in both sexes. There was high rates of out
of reference range classification for all evaluated equations. New elderly-specific
reference equations were presented from the data obtained. Conclusions: The use of
existing reference equations had limited applicability to the sample of healthy elderly
studied, generating high rates of under and overestimated values, potentially
compromising the sensitivity and specificity of the tests. Age-specific equations were
derived from a sample of Brazilian healthy elderly, aiming to represent the physiological
changes in this age group.

Descriptors: aging; reference values, spirometry; plethysmography, whole body;

pulmonary diffusion capacity; exercise test.
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1. Introducao




Introducéo 1

1.1 Idoso

O conceito de idoso € diferente para paises desenvolvidos daqueles
em desenvolvimento. Nos paises desenvolvidos considerasse idoso, individuos
com idade igual ou maior que 65 anos, ja nos paises em desenvolvimento
considerasse idoso, todos com idade igual ou maior de 60 anos Y Segundo o
Estatuto do Idoso no Brasil e a Organizacdo das Nacdes Unidas (ONU),
considerasse idoso, todos os individuos com idade igual ou superior a 60 anos.
Ja para a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), 65 anos de idade € o inicio

dessa fase @ ©),

Para alguns autores o processo de envelhecimento € considerado
multiplo e complexo, contemplando continuas mudangas no dominio
biopsicossocial que podem vir acompanhado de perdas psicomotoras, sociais,
culturais e etc.; ja outros acreditam que a “velhice” € uma experiéncia subjetiva

e cronolégica .

Reforcando essa tematica, a American College of Sports Medicine
(ACSM), resume o envelhecimento como um acumulo de eventos biol6gicos
que ocorrem ao longo de um periodo de tempo, através de uma adaptacao
constante, pois ele comeca a partir do momento que nascemos ®- Dentre os
tipos de envelhecimento, vamos nos deter ao "Envelhecimento fisiologico”,

senescente, caracterizando um perfil de idoso ativo.

Neste contexto de envelhecimento biolégico saudavel, a senescéncia é
caracterizada pelo processo de envelhecimento fisiolégico, natural que atinge o
organismo de forma gradual e progressiva, possuindo efeito acumulativo,
estando presente em todas as pessoas, independentemente de influéncias

ambientais e de doencas @.

Alguns autores ainda conceituam o envelhecimento saudavel dentro de
um quadro da vida, onde faz parte: a senescéncia e o desacelerar do inicio do
declinio funcional (retardar o aparecimento de disturbios clinicos) e de doencas
cronicas, através do acesso ao diagndstico precoce, diminuicdo da letalidade,
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resultantes de avanc¢os na saude, permitindo as pessoas idosas mais qualidade

de vida para continuarem ativos na sociedade © .

Portanto, a categorizacéo funcional do idoso ndo depende apenas da
idade, mas também do estilo de vida, da saude, de fatores socioecondémicos e
influéncias constitucionais, estando caracterizado, assim, que ndo ha
homogeneidade na populagdo idosa ). O envelhecimento saudavel é um
privilégio e precisa ser visto como uma tendéncia singular e atual. A
longevidade, juntamente com outras tendéncias importantes, esta remodelando
o curso da vida de forma complexa e diversa. Adicionalmente, a crescente
presenca dos idosos ativos confronta atuais paradigmas sobre o significado da
vida, sobre o0 meio em que vivemos e como nos responsabilizamos por nossa

qualidade de vida. ®)

1.2 Definicdo de saudavel

De Acordo, com a OMS, “Saude é o estado de completo bem-estar
fisico, mental e social e ndo apenas a auséncia de doencga”, ou seja, € um
conceito multidimensional. Nenhum ser humano (ou populacdo) sera
totalmente saudavel ou totalmente doente. Ao longo de sua existéncia, vivera
condicdes de saude/doenca que se entrelacam e variam de acordo com suas
potencialidades, suas condicdes de vida e sua interacdo com elas. 9 (1) (12
Para que o envelhecimento seja uma experiéncia positiva, deve ser
acompanhado de oportunidades continuas de saude, participacdo social e

seguranga.

A OMS adotou em 2002, o termo “envelhecimento ativo” para
expressar 0 processo de participacdo em questdes sociais, econdmicas,
culturais, civis e ndo somente a capacidade de estar fisicamente ativo ou de
fazer parte da forgca de trabalho. O objetivo é aumentar a expectativa de uma

vida saudavel e a qualidade de vida para todas as pessoas que estdo



Introducéo 3

envelhecendo, inclusive as que séo frageis, fisicamente incapacitadas e que

requerem cuidados 2 49,

1.3 Expectativa de vida

Ao longo do século passado, o mundo vivenciou queda nas taxas de
mortalidade, levando ao acelerado aumento da populacdo mundial,
caracterizando o século XX como “Século do Crescimento populacional”
(Primeira fase de transicdo demografica), tornando o aumento da expectativa

de vida, uma das maiores conquistas da humanidade ™.

Essa mudanca demografica € praticamente irreversivel. Para alguns
autores, como Lesthaeghe (2010), as populacdes estdo atravessando uma
“segunda transicdo demografica” que se caracteriza pelo declinio persistente
dos niveis de fecundidade e queda da mortalidade, ambos os fatores

associados & longevidade ¢

O mundo assiste ao processo de envelhecimento populacional de
forma universal, tanto nos paises desenvolvidos quanto naqueles em
desenvolvimento *”. Entre 1970 e 2025, espera-se um crescimento de 223%
de pessoas acima de 60 anos *®. Nao é apenas a populacdo mundial se
tornando idosa, mas vivendo mais e com mais qualidade de vida, tudo isso
gracas aos avancos tecnolégicos na area da saude, que vém proporcionando
aumento na expectativa de vida *® (®,

De acordo com o relatério de projecdes da ONU referente ao ano de
2015, a populagdo mundial atual de 7,3 bilhdes devera alcancar os 8,5 bilhdes
em 2030, com previsao para alcancar 9,7 bilhdes em 2050 chegando a 11,2

bilhdes em 2100, sendo 3,2 bilhdes somente de idosos 9.

Neste contexto de crescimento, € previsto um envelhecimento
significativo da populagdo em alguns paises, a exemplo da Suiga, onde 34% da
populacdo é projetada para ter mais de 60 anos em 2050. J& no Brasil,

México, Caribe, Bangladesh, China, india, Indonésia e Paquistdo, a populacio
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com idade acima de 60 anos terd aumento de 14% até 2050 (passando de 11%

para 25% da populacao) 9.

Hoje, a expectativa de vida varia entre aproximadamente 74 a 83 anos,
nas diferentes regifes do planeta. Individuos com idade acima de 80 anos
fazem parte de grupo populacional crescente. A populacdo de nonagenarios
em 2050 serd 16 vezes maior do que em 2000 (2,2 milhdes, em comparacéo
com 135.000). Contudo, essa expectativa de vida € desigual para ambos 0s
sexos representando uma relagcdo aproximada de um homem para cada quatro

mulheres nessa faixa etaria *¥ 9 20

Essa realidade de longevidade, traz para o século XXI, o titulo de
“Século do Envelhecimento” e vale ressaltar que nossa populacdo projetada de

idosos para 2050 j& esta a nossa volta como adolescentes e jovens .

1.3.1 Brasil

No Brasil, o ritmo de crescimento da populacdo idosa tem sido
sistematico e consistente, caracterizado por alteracdes em seu regime
demogréfico e estrutura etaria. O formato triangular da piramide populacional,
com base larga, vem dando lugar a piramide etaria tipica de populacdo
envelhecida (Fig.1), com a reducao notdria de criangas e jovens e o aumento
proporcional de adultos e idosos, alcangcando uma expectativa de vida de 74,8
anos em 2013 ®® @D @2 gegundo as mudancas demogréficas relatadas pelo
IBGE (2015), os idosos constituem populagéo brasileira em ascensdo com
taxas de crescimento superiores a 4% ao ano no periodo de 2012 a 2022. Até
2025, segundo a OMS, o Brasil sera o sexto pais do mundo em numero de

idosos 1%,

A populagdo com 60 anos de idade ou mais passou de 14,2 milhdes

em 2000 para 19,6 milhdes em 2010, com projecao de atingir 41,5 milhdes em

2030 e em 2060 ter um aumento de 32 milhdes de pessoas *°.
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Brasil e Sao Paulo Brasil e Sao Paulo

amide etaria 2000-20: Pirdmide etaria 2

Hamens Mutheres Homens Mutheres

Exibindo ano de 201 5 Exibir. @ M Brasil - @ B SP Exibindo ano de 2030 Exibir: & M Brasil - @ B SP

Fig. 1. Imagem adaptada e representativa da projecdo da mudanca
demografica da piramide etéria.

FONTE:http://www.ibge.gov.br/apps/populacao/projecao/

1.3.2 Regido metropolitana de Séo Paulo

Na regido metropolitana de S&o Paulo segundo informacgdes
atualizadas do IBGE em julho 2015, atualmente a estimativa da populacéo € de

aproximadamente 12 milhdes de individuos, sendo 11% acima de 60 anos ?
(23)

Nesse contexto, a preocupacdo com as condicdes necessarias a
manutencdo da qualidade de vida das pessoas idosas tem crescido, e 0s
temas relacionados a politicas publicas e a a¢bes de protecdo e cuidados
especificos para idosos vém adquirindo relevancia inédita na agenda publica,

conforme aponta estudo do Instituto de Pesquisa Econémica Aplicada (IPEA)
(24)

Com isso, de acordo com abordagem poética de Mario Prata, “se vocé
tem entre 45 e 65 anos, preste bastante atencdo no que se segue. Se for mais

novo, preste também, porque um dia vais chegar la. E, se ja passou, confira.
(25)«


http://www.ibge.gov.br/apps/populacao/projecao/
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1.4 Funcédo pulmonar e teste cardiopulmonar de esforgo

Os Testes de Funcdo Pulmonar (TFP) e o Teste Cardiopulmonar de
Esforco (TCPE) apresentam aplicabilidades para auxiliar no diagnadstico,
avaliacdo da gravidade da doenca e monitorar o progresso e os efeitos do
tratamento (20 (27 (12) (28),

Os Testes de Funcdo Pulmonar contemplam varias técnicas dentre as
quais se destacam a (i) espirometria, que permite a mensuracédo de volumes
pulmonares dinamicos e dos fluxos inspiratérios e expiratérios derivados de
manobras forcadas, (ii) a pletismografia de corpo inteiro para determinacdo dos
(volumes pulmonares estaticos, que incluem o volume residual e ainda permite
a mensuracdo de resisténcia e condutancia das vias aéreas) e ainda (iii) a
difusdo de monoxido de carbono que mensura a transferéncia dos gases dos
alvéolos até o interior das hemacias "

Os meétodos citados referem-se a avaliagdo funcional respiratéria em
condicdo de repouso. Para o estudo do comportamento dinamico do sistema
respiratorio frente ao esforco, é frequentemente utilizado na pratica clinica o
TCPE, também designado por Ergoespirometria. Trata-se de um recurso
diferenciado que oferece informacdes sobre o0s processos fisiologicos
envolvidos no exercicio dindmico, tais como: consumo de oxigénio e producao
gas carbonico (VO, e VCO,), ventilacdo minuto (VE) e seus integrantes
(frequéncia respiratoria e volume corrente), reserva ventilatoria, relacdo de
troca respiratéria (RER), limiares ventilatorios. Permite avaliar de maneira
integrada o comportamento de variaveis ventilatorias, cardiovasculares e
metabdlicas. Esses dados sao clinicamente Gteis em diversas situacdes, como
na investigacdo de sintomas respiratorios (sobretudo dispneia), na exploracéo
do mecanismo de intolerancia aos esfor¢des, na avaliagdo pré-operatoria, no
estudo do condicionamento aerdbico para orientar a pratica de atividade fisica

e na prescricdo de exercicios para reabilitagdo ™2 %9,
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15 Alteragdes fisiologicas do idoso

E sabido que o processo de maturacio do pulméo ocorre nas duas
primeiras décadas de vida, chegando a sua fungdo maxima nas mulheres com

@9 porém,

idades proximas de 20 anos e em homens ao redor dos 25 anos
durante a senescéncia, ocorre a diminuicdo progressiva da funcdo ©%- Essas
mudancas que ocorrem, podem ser clinicamente relevantes quando associadas
a comorbidades, favorecendo aumento na taxa de mortalidade e, com isso
saber a diferenciacdo do fisiologico do que é patoldgico, contribui para a

deteccao e prevencao de disfuncdes respiratérias em idosos ©V.

Existem trés discretas mudancas principais que se relacionam com a
idade: diminuicdo da complacéncia toracica, diminuicdo do recolhimento
elastico pulmonar, e diminuicdo da forca dos musculos respiratorios

inspiratérios e expiratérios % G ©2),

Com o envelhecimento biol6gico, a morfologia da parede toracica sofre
varias alteracdes relacionadas com calcificacbes e outras mudancas que
ocorrem tais como: calcificagcbes de cartilagens da coluna vertebral e
calcificacdo das juncdes costocondrais das costelas e do esterno,
estreitamento de discos intervertebrais (desidratacdo) e certa fragilidade 6ssea
com presenca de osteopenia, favorecendo o enrijecimento da parede toracica e
uma nova conformacdo geométrica com cifose e aumento anteroposterior do

térax, ou seja, formacdo do conhecido “térax em tonel” ou “torax senil” 2% G (0

(32) (33) (34). (F| g 2)
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Ostedfito

Diminuigdo de massa dssea

Disco intervertebral desidratado

"Torax em tonel”

Fig.2. A. Imagem radiografica de coluna vertebral, ressaltando as alteracGes
Osseas suscetiveis com o avancar da idade, como presenca de ostedfitos no
processo transverso da vertebra, diminuicdo da massa éssea no corpo
vertebral (osteopenia) e perda de agua nos discos intervertebrais. B. Imagem
radiografica toracica destacando a mudanca conformacional do toérax com
aumento da curvatura da coluna, caracterizada como “térax em tonel” ou “térax
senil”. Imagem adaptada e disponivel em: http://www.radiology.uthscsa.edu e
Radiol Clin N Am 46. 2008.

Simultaneamente a diminuicdo da complacéncia toracica, o
parénquima pulmonar passa por alteracées que proporcionam aumento de sua
complacéncia estatica. A presenca de pseudo-elastina nas ligacdes cruzadas
intermoleculares promove alteragdes na estrutura de sustentacdo do tecido
pulmonar, favorecendo a ruptura de septos interalveolares, perda de
elasticidade de ductos alveolares, modificando suas caracteristicas
morfologicas, que passam a achatados e com alargamento homogéneo. Essa
reducdo de tecido de suporte na regido das vias areas gera uma tendéncia ao

fechamento precoce de suas por¢des menores (<2 mm) @9 G0 G @9 - (Fig 3)


http://www.radiology.uthscsa.edu/
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Esta diminuicdo do numero de alvéolos, devido a ruptura dos septos
interalveolares e consequente fusdo alveolar, também proporciona diminuicdo
da superficie total de troca gasosa, aumento do volume residual e da

complacéncia pulmonar estatica ?% 0 (1) 32 (33)

O comprometimento da superficie tecidual também acarreta em
aumento na heterogeneidade da relagéo ventilagao-perfusao (V/Q), reducao na
area de superficie alveolar, diminuicdo da densidade de capilares pulmonares e
declinio no volume de sangue do capilar pulmonar com sutil reducdo, em
individuos de meia idade saudaveis, na capacidade de transferéncia de
monoxido de carbono 0,2 a 0,3 ml/min/mmHg em homens e de 0,06 a 0,18

ml/min/mmHg em mulheres senescentes % 9 2,

Lung Parenchyma

Young Adult 100 Year-Old

Adapted from Jannsens et al. 1999

Fig.3. Corte histologico comparando um parénquima pulmonar de um adulto
jovem com de um idoso. Note na mudanc¢a morfolégica alveolar, alvéolos rasos

e largos, reducéo de area de troca gasosa ©°.

A partir dos 50 anos ocorre diminuicdo da pressao elastica pulmonar
estando mais evidente em volumes pulmonares elevados. Os bronquiolos
tornam-se menos resistentes atingindo seu pico de maturacdo na 4° década de
vida com posterior declinio funcional, provavelmente por alteracdo na estrutura
e no alinhamento das fibras elasticas juntamente com a diminui¢cdo no teor de

colageno, podendo contribuir para o aumento da complacéncia pulmonar,
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reducdo do didmetro das vias aéreas e limitacdo do fluxo aéreo favorecendo o

colapso expiratério precoce 9 (0 G 33,

Em razdo dessas alteracdes terem certa semelhanca com o enfisema
patoldgico, sdo por isso denominadas de “Enfisema Senil” e esta nomenclatura
esta descrita na literatura médica desde o inicio do século XX, sendo usada
para descrever mudancas na forma e conformacdo do térax e observacdes

histoldgicas consistentes de alargamento do espaco aéreo com a idade ¥ D,

Devido as alteracdes simultaneas nas propriedades mecéanicas do
pulméo, troca gasosa e parede toracica, é mais facil percebermos que a
mudanca da conformacdo geométrica do térax impBe ao diafragma uma
desvantagem mecanica, ficando mais retificado e passando a ter necessidade
de gerar mais pressao para mesma variacdo de volume. Além disso, estudos
gue compararam jovens (com média de 26 anos de idade) com idosos (média
de 73 anos de idade) mostraram diminuicdo 13 cmH,O da presséao

transdiafragmatica com o envelhecimento 9 G2 34

O processo de senescéncia também estd associado a diminuicdo da
forca muscular periférica, sendo descritas reducédo da quantidade e mudanca
da composicdo das fibras musculares (especialmente fibras tipo 1), além de
alteracdes nas juncbes neuromusculares com perdas de neurbnios motores e
nas respostas de excitacdo-contracdo ®® ©®® Ocorre ainda comprometimento
nos canais de calcio do reticulo sarcoplasmatico, que contribui negativamente
para contracdo e relaxamento muscular, além de diminuicdo de sua

capacidade reparadora por declinio da funcdo mitocondrial 2 %) (6 37)

Essas alteragbes estdo presentes em toda estrutura muscular e
sugerem gue o declinio na capacidade aerébica esteja associado a ineficiéncia
em consumir oxigénio, assim como a lentificacdo da cinética do oxigénio na
fase de recuperacdo ©®®. Essas alteracdes refletem, em grande parte, o declinio
da capacidade oxidativa mitocondrial, gerando maior dependéncia de

metabolismo anaerébico em pessoas idosas ©® 9.
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Alteracbes na capacidade de integracdo sensorial também sao
descritas com o envelhecimento. Reducdo da eficiéncia de quimioceptores
periféricos e mecanoceptores tende a produzir percepcdo atenuada das
oscilacdes fisiolégicas, possibilitando a diminuicdo da percepcéao de dispneia e
a respostas broncoconstritoras, assim como diminuicdo da frequéncia cardiaca
méaxima e de repouso (dessensibilizacdo no sistema simpético) com alteracao
direta na modulacdo compensatoria da frequéncia cardiaca em resposta a

estressores externos & ©8),

Mediante as evidéncias das tantas diferencas fisioldgicas atribuidas ao
processo de envelhecimento, o seguinte questionamento foi proposto por
Zeleznik: “Existem particularidades ao fazermos medicbes em pessoas
idosas?”. Ressalta, ainda, que ndo deveriamos utilizar férmulas para
“‘normalizar” uma medida extrapolada para os extremos etarios e nem assumir
gue um valor de referéncia estabelecido de um teste de diagnéstico feito em

adultos jovens possa ser utilizado em uma populacao geriatrica 2.

1.6 Idade e sistema respiratério: repercussao nos testes de funcao
pulmonar e na capacidade aerdbica

Quando é avaliada a funcdo pulmonar do idoso torna-se, assim,
necessario discriminar o que € causa do envelhecimento biolégico
(senescéncia), a causa patoldgica (senilidade), ou determinada por outros
fatores ndo patolégicos, genéticos, influéncias externas ou se trata de uma

associacao.

De acordo com diversas pesquisas, ap0s a fase de crescimento e
maturacdo do sistema respiratorio, a partir da 4% década de vida passa a
ocorrer reducdo gradual dos parametros espirométricos, sendo que aos 65
anos estima-se atingir uma diminuicdo da capacidade vital da ordem de 30 a
40% dos valores observados aos 35 anos. O declinio fisiol6gico anual estimado

para VEF; e CVF é da ordem de 30 ml/ano. Observa-se também reducdo
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progressiva da relagdo VEFi/CVF com a idade, decorrente de reducgéo da
tracdo de recolhimento elastico do parénquima, fazendo com que a al¢a fluxo-
volume expiratoria adquira uma morfologia levemente céncava, caracterizando

relativa limitacdo ao fluxo aéreo se comparada com o individuo jovem €% @3

(Fig.4).

Flow-Volume Loops vs. Age

2 Older Subject

Fig.4. Curva de fluxo-volume adaptada, comprando padrdo de adulto jovem
com idoso. Adaptado de P.M. Lalley / Respiratory Physiology & Neurobiology
(2013)

A capacidade pulmonar total (CPT) ndo sofre alteracfes significativas
relacionadas ao envelhecimento, entretanto a capacidade residual funcional
(CRF) e volume residual (VR) tendem a aumentar com o passar do tempo,
também em decorréncia das modificacdes nas propriedades elasticas do

parénquima pulmonar e da caixa toracica nos idosos 2 G @9 (Fig. 5).

Lung Volumes & Capacities vs. Age
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Fig.5. Comportamento de volumes e capacidades pulmonares com o avancgar a
idade. Adaptado de P.M. Lalley / Respiratory Physiology & Neurobiology (2013)
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Em relacdo as trocas gasosas, estudos longitudinais que compararam
grupos de jovens com idosos, identificaram diminuicdo na presséao parcial de
oxigénio (PaOy), diminuicdo na difusdo de mondxido de carbono (DLco),
aumento do gradiente alvéolo-arterial de oxigénio (DA-a) O,, além de
apresentar aumento de espago sem troca gasosa eficiente. Entre outros
mecanismos, a reducao da PaO, pode estar relacionada a aumento do shunt
fisiolégico, possivelmente associado a ocorréncia de fechamento mais precoce

de pequenas vias aérea ©? @3,

Estudo de seguimento de aproximadamente 8 anos demonstrou uma
gueda progressiva da capacidade aerdbica do idoso, com taxa de declinio
longitudinal de VO, maximo em adultos saudaveis, e constatou que ocorre
queda néo linear com o avancar da idade. O declinio do VO, maximo pode ser
da ordem de 5% por década a partir dos 30 anos de idade, com acelerado
declinio a partir dos 50 anos em homens e de 60 anos nas mulheres. Ja
proximo de 70 anos de idade, a taxa de queda aumenta para algo em torno de
17,2% em ambos os sexos “? (Fig.6).

Peak VO, in ml / min (at age and gender adjusted means)

(a)

(mismin)

Peak VO,

10 20 ey 40 50 60 0 80 0

Age (Years)

Fig.6. Declinio funcional da capacidade aerdébica com a progressao da idade

em ambos os sexos “9.

Em relagdo ao comportamento das varidveis cardiovasculares

associados com a idade, observa-se diminuicdo de frequéncia cardiaca
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méxima (FC méx.), da fracdo de ejecdo (FE). Em consequéncia, h& declinio do
débito cardiaco (DC), sendo estimada reducgédo de 1,7 L/min por década a partir
dos 60 anos “Y. A reducédo acentuada do pulso de O, (VO,/FC) com a idade ja
foi também demonstrada, entretanto sem esclarecer a contribuicdo exata dos

componentes cardiacos ou periféricos que determinaram comportamento “?.

1.7 Equacdes de referéncia de funcao pulmonar e exercicio

Habitualmente, os valores de referéncia de normalidade para os
parametros derivados dos testes de funcdo pulmonar séo obtidos estudando-se
uma amostra representativa de individuos normais e gerando equacdes de
predicdo de normalidade através de técnica de regresséo linear multipla “?. Ha
grande numero de estudos deste tipo para populacdes adultas, sempre
obtendo uma Unica equacdo de regressdo para a faixa etaria adulta, que €&
muito ampla, habitualmente incluindo individuos entre cerca de 20 e 80 anos de
idade. Assim, embora a selecdo de individuos normais habitualmente inclua
representantes idosos, frequentemente eles constituem apenas uma pequena
parcela da amostra. Além disto, ao derivar uma Unica equacao para faixa etaria
tdo ampla, pode-se limitar a identificacdo de caracteristicas especificas,
sobretudo nos extremos etarios %,

Diversos estudos para obtencdo de equacfes de normalidade foram
realizados ao longo dos anos. Aquele com maior contingente de idosos
saudaveis foi realizado em 1972, por Milene e Williamson, que incluiram 487
individuos com mais de 62 anos, contudo estando a maioria abaixo dos 70
anos. Outra pesquisa com um numero expressivo de voluntarios idosos foi
realizada em 1985 por Michael, com 418 individuos com idade superior a 70
anos. Nesta linha, destaca-se ainda o estudo realizado em 1987 em Londres,
que contava com 136 voluntarios com idade acima de 60 anos 4“9,

Entretanto, equacgfes derivadas de amostras especificas de idosos
habitualmente tém pouco destaque na literatura e ndo estdo entre as mais

frequentemente utilizadas nos laboratorios de funcdo pulmonar. Em 1983 foi
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proposto conjunto de equacdes por Quanjer e cols. para a populacdo europeia,
associadas a European Community for Coal and Steel (ECCS). Estas
equacOes foram revisadas em 1993 e sdo frequentemente utilizadas para
interpretacao clinica de funcdo pulmonar “®.

Neste levantamento, que contempla dados de espirometria, volumes
pulmonares e difusdo, foram incluidos individuos com faixa etaria ampla (entre
20 e 80 anos) e nao foram descartados fumantes ou ex-fumantes, com risco da
amostra nao ser apropriadamente representativa da populacédo saudavel. Nos
EUA em 1999, foram propostas equacOes para a populacdo americana,
derivada a partir de trés grupos étnicos (caucasianos, africanos-americanos e
mexicanos-americanos). Este estudo, conhecido como NHANES IlI, também
combinou individuos com intervalo etario amplo (8 a 80 anos), entretanto
apenas 18% acima de acima de 50 anos “”). Além disto, foram mensuradas
apenas as variaveis espirométricas, ndo contemplando dados de volumes
pulmonares estaticos ou difusdo. Atualmente estas equacdes sao
recomendadas na literatura para utilizacdo para a populacédo americana “?. Ha
diversas equacdes de referéncia para volumes e difusdo disponiveis para a
populacdo norte-americana, com destaque para as derivadas por Crapo et al
“® que tém grande aceitacao.

Mais recentemente, em 2012, iniciativa chancelada pela European
Respiratory Society (ERS) e capitaneada por Quanjer, reuniu dados de
dezenas de estudos de equacgdes de referéncia fornecidos por autores de todo
o mundo, para propor equac¢des Unicas, multiétnicas, abrangendo individuos de
3 a 95 anos, para determinacdo dos valores de referéncia. Nesta compilacao
de amostras, a representatividade de individuos acima de 80 anos de 8%. Além
disto, também este estudo se restringe as variaveis espirométricas “9.

No Brasil, hd também equacdes de referéncia disponiveis derivadas da
nossa populacdo. Em 1992 foi realizada a primeira equacdo de referéncia de
valores espirométricos no nosso meio. Entretanto, em 2007, novo levantamento
foi realizado e novas equacdes de referéncia para espirometria em adultos
brasileiros, saudaveis, que nunca fumaram, foram publicadas. Este estudo
incluiu individuos entre 20 e 85 anos, sendo 10% da amostra de individuos

acima de 75 anos ©%. Os parametros de volumes pulmonares estaticos e
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difusdo foram contemplados em outro estudo, publicado por Neder e cols. em
1999, com individuos saudaveis nao tabagistas (20-80 anos). Trata-se de um
estudo com grande representatividade de idosos (33% da amostra) que, no
entanto, assim como a maior parte da literatura, derivou equacdes Unicas
contemplando toda a extens&o etéria estudada ©V ©2.

Este aspecto torna-se ainda mais relevante em se tratando das
variaveis ao exercicio, obtidas com o teste cardiopulmonar de esforco, onde a
participacédo de idosos nos estudos de normalidade € ainda mais escassa e 0s
calculos existentes sdo mais antigos. Em 1989, dois pesquisadores
canadenses, Blackie e Jones, propuseram equacgOes de referéncia para as
variaveis do TCPE. Blackie avaliou individuos acima de 55 anos e Jones
realizou o estudo com individuos com intervalo de idade de 20 a 70 anos com

média de idade de 60 anos ©% 69,

EquaclOes brasileiras de referéncia para
variaveis do TCPE também foram produzidas por Neder e cols. em 1999, e
posteriormente acrescidas de variaveis dinamicas submaximas em 2001 © ),

Estudo de revisdo publicado em 2013 analisou 18 artigos sobre
equacdes preditivas de VO,méax mais citadas, contudo, e ratificando essa
realidade pouco representativa, quando se trata da equacéo de referéncia de
VO,méax para mulheres apenas 4 artigos comtemplam a populagdo acima de

65 anos ©7.

Portanto, as equacdes de normalidade de funcdo pulmonar disponiveis
para aplicacdo em individuos idosos sdo as mesmas utilizadas para adultos em
geral, derivadas de estudos cujas amostras populacionais incluem variacao
etaria muito grande. Nao é claro se as alteracdes fisiologicas decorrentes do
envelhecimento pulmonar estdo adequadamente expressas nestas equacoes,
ou se deveriamos utilizar equacBes especificas para a faixa etaria. Neste
contexto, torna-se, portanto, pertinente a verificacdo da adequacdo das
equacdes disponiveis, para amostra de individuos idosos para os parametros

de funcdo pulmonar estética e para as variaveis dindmicas do exercicio.
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A Hipétese formulada no presente estudo foi que as equagles
preditivas de normalidade amplamente utilizadas para os testes de funcédo
pulmonar e teste cardiopulmonar de esforco, por serem derivadas de amostras
com faixa etaria ampla, ndo contemplam valores adequados para os individuos
acima de 65 anos. Esta hipétese € particularmente reforcada diante da baixa
representatividade desta faixa etaria especifica nas amostras dos diversos
estudos disponiveis, que pode levar a modelos matematicos de declinio
funcional com a idade ndo aderente a condicdo real deste extremo etario

especifico.



3. Objetivos
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3.1 Objetivo primério

Verificar a acuracia das equacbes de referéncia disponiveis para
Funcdo Pulmonar e Teste Cardiopulmonar de Esforco em relacdo aos valores

obtidos em amostra de individuos idosos higidos

3.2 Objetivos secundarios

v Avaliar o impacto das eventuais discrepancias observadas sobre a
interpretacdo dos dados de funcéo pulmonar;

v Avaliar o impacto das eventuais discrepancias observadas sobre a
interpretagcédo dos dados funcionais de exercicio;

v Derivar equacdes para as variaveis de espirometria, volumes
pulmonares e difusao;

v Derivar equacbes para carga (W) e consumo maximo de oxigénio
(VO,max.)



4. Metodologia
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4.1 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo prospectivo observacional de corte transversal.

4.2 Populagéo

ldosos saudaveis sem comorbidades sistémicas sintomaticos, ativos,
praticantes de atividade fisica (supervisionada ou n&o), urbanos, que
frequentam unidades de cuidado e prevencao a saude, dedicados a esta faixa
etaria foram recrutados para o estudo. Foi disponibilizada a relacdo de
participantes regulares (I) do Ambulatério de Geriatria HC/FMUSP (Grupo ‘4S’
— ldosos sem senilidade sistémica sintomaticos), (II) da USP-Leste, (lll) do
Centro de Estudos e Projetos em Educacgdo, Cidadania e Desenvolvimento
Social (CEDEPS) e (IV) do Centro cultural Nipo-Brasileiro para selecdo para
participacdo no estudo. Os individuos foram convidados a integrar o estudo de

acordo com os critérios de inclusdo e excluséo, conforme segue:
4.2.1 Critérios de incluséo

Idade entre 65 e 95 anos;

v
v Saulde geral preservada
v Ambos 0s sexos;

v

Concordancia em participar do projeto, demonstrada por meio da
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo1l).
4.2.2 Critério de exclusao
v Atletas;

v Histéria de tabagismo atual ou prévio, independentemente de carga

tabdagica;
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v Portadores de doencas clinicas com repercussao funcional importante,
tais como doencas cardiacas, pulmonares, renais, hepaticas ou neurolégicas;

v Portadores de condi¢cdes ortopédicas que constituissem fator limitante
para o exercicio em bicicleta ergométrica;

v Portadores de déficit cognitivo limitante para a realizacdo dos testes
funcionais;

v Incapacidade de realizacdo de testes de funcdo pulmonar e
cardiopulmonar de exercicio que atingissem o0s requisitos de qualidade técnica
estipulados;

v Uso de farmacos com acdo cronotropica negativa, tais como pB-

bloqueadores;

A presenca de hipertensédo arterial leve ou dislipidemia controlada com

medicac¢bes regulares ndo constitui critério para exclusdo de voluntarios.

4.3 Aprovacdao e registro da pesquisa

O projeto foi aprovado pela comissdo Cientifica do Hospital das
Clinicas FMUSP e pela comissdo de Etica para analise de Projetos de
Pesquisa — CAPPesq (Numero do protocolo 0142/08), como subprojeto de um
estudo anterior ja registrado no Conselho Nacional de Etica em pesquisa —
CONEP (CAAE - 0140.0.015.000-08) (Anexo 2). Os voluntarios foram
previamente informados sobre os objetivos do projeto e os procedimentos a
serem realizados, assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido

(TCLE) (Anexol) e, a seguir, foram incluidos no estudo.
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4.4 Delineamento do estudo

A selecdo dos voluntarios foi realizada a partir de uma triagem
realizada por meio de ligacdo telefénica, em que eram convidados a participar
do estudo e respondiam a um questionario de avaliacao inicial (Anexo 3). Apés
passarem nesta primeira fase, os voluntarios eram convidados a comparecer
ao Laboratorio de Fungcédo Pulmonar — InCor/FMUSP.

Em uma dunica visita, conforme fluxograma abaixo (Fig.7) eram
coletados seus dados antropométricos e aplicado questionério de avaliacédo
sobre nivel de atividade fisica (Questionario de Baecke) (Anexo 4). Em
seguida, era realizada prova de funcdo pulmonar em repouso, incluindo
espirometria, medidas dos volumes pulmonares estaticos e medida da difusdo
e, por fim, o teste cardiopulmonar de exercicio maximo (TCPE) incremental

limitado por sintomas.

12 Momento

—>
Visita Unica ( Dados __] Anamnese |__ Questionario de
L Antropométricos Baecke
\L 22 Momento -
Prova de Funcio * Espirometria;
[ Avaliagdo Estatica } ______ Pulmonar <4 * Pletismografia;
* Difusao.
\L 32 Momento -
' * Limitado por
Avaliagdo Dindmica | Teste cardiopulmonar d sintomas;
de esforgo
* Escala de BORG.

Fig.7. Fluxograma de avaliacdo e medidas funcionais

4.5 Avaliacoes

Todas as avaliacbes foram realizadas no periodo da manh&, no

Laboratorio de Funcdo Pulmonar da Divisdo de Pneumologia do Instituto do
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Coracdo do HC-FMUSP. Os testes foram realizados por profissionais treinados
e capacitados. Vale ressaltar que os mesmos profissionais realizaram o0s
exames durante toda a pesquisa, sem mudanca de técnica de incentivo.
Orientacbes de preparo para os exames foi fornecida a todos os voluntarios e
consistiam em:

- N&o ingerir café, chocolate ou refrigerante no dia do exame;

- N&o comparecer em jejum;

-Quando pertinente, manter o uso de medicacdo anti-hipertensiva conforme
prescrito;

- Utilizar vestimentas confortaveis, apropriadas para o exame de esforco na
bicicleta;

- Utilizar calcados fechados e sem salto, preferencialmente ténis.

45.1 Anamnese

Foram realizados anamnese e exame fisico sucinto para coletada de
histérico de saude do voluntario. Foram obtidos dados demogréaficos e
antropomeétricos, incluindo informacées como idade, sexo, peso, altura, além de
antecedente de tabagismo, historia pessoal e familiar de doencas, ausculta

pulmonar e cardiaca.

4.5.2 Avaliacdo do nivel de atividade fisica

Para a avaliagéo do nivel da atividade fisica, utilizou-se o Questionario
de Baecke ©® ©9 €0 que contempla informacées sobre pratica de atividade
fisica nos ultimos 12 meses, sendo composto por 16 questdes subdivididas em
trés dominios: (I) atividades fisicas ocupacionais (AFO), (ll) exercicios fisicos
praticados durante o tempo de lazer (EFL) e (lll) atividades de locomocéo,

excluindo exercicios fisicos (ALL). O calculo do Escore Total (ET) € obtido pela
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soma dos escores de AFO, EFL e ALL, podendo variar de 3 a 15 pontos, sendo
que quanto maior a pontuacdo, maior seu nivel de atividade fisica. Embora este
questionario tenha sido delineado para ser autoaplicavel, neste estudo ele foi

realizado por intermédio do pesquisador principal.

4.5.3 Espirometria forcada

A espirometria foi realizada com o equipamento Elite Dx, Elite Series ™
Plethysmograph — MedGraphics Cardiorespiratory Diagnostic Systems (Medical
Graphics Corporation, St Paul, MN, USA). Em posicao sentada, com clipe nasal
e peca bucal acoplados, os individuos eram orientados a realizar inspiracédo
méaxima seguida de expiracdo forcada méxima e continua por alguns
segundos, até o esvaziamento completo dos pulmdes. Por meio de um
pneumotacografo eram obtidos sinais de fluxo, permitindo a determinacdo
secundéaria dos volumes inspiratérios e expirados. Varidveis espirométricas
convencionais como volume expiratorio forcado do primeiro segundo (VEF,),
capacidade vital forcada (CVF), relacdo VEF;/CVF, pico de fluxo expiratério
(PFE) e fluxos expiratérios intermediarios eram obtidas. Os critérios de
qualidade para aceitacdo dos testes foram alinhados as recomendacdes
Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia (SBPT) ?”. Resumidamente,
as manobras deveriam ter inicio abrupto, sem hesitacéo, caracterizado por pico
de fluxo nitido e precoce e volume retroextrapolado menor que 5% da CVF (ou
150 ml), além de duracdo maior ou igual a 6 segundos e platd final de volume
de 1 segundo, sem artefatos como tosse ou fechamento de glote. Eram obtidas
pelo menos 3 curvas com estas caracteristicas e com variagdo de CVF e VEF;
menores que 150 ml entre as 2 melhores. O sensor de fluxo foi calibrado antes
de cada exame, utilizando seringa apropriada para este fim. Posteriormente, 0s
valores obtidos foram comparados com os valores previstos de acordo com
Pereira ®”, NHANES 11l “? e GLI1, “9.
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4.5.4 Pletismografia de corpo inteiro

As medidas de volumes pulmonares foram realizadas no mesmo
equipamento da espirometria, com a utilizacdo, além do sensor de fluxo, da
cabine pletismografia de volume constante e pressao variavel. O individuo em
posicdo sentada, no interior da cabine hermeticamente fechada, narinas
vedadas com clipe nasal maos apoiadas ao rosto para sustentar as bochechas
e assoalho da boca, respira por alguns ciclos em volume corrente e é solicitado
para realizar manobra de arquejamento (respiracdo rapida e superficial) contra
o bucal do circuito fechado, realizando movimentos inspiratérios e expiratorios
curtos e alternados com frequéncia entre 30 e 60 ciclos por segundo, por cerca
de 3 segundos Y. Durante esta manobra, sdo registradas simultaneamente as
variacdes de pressdo na cabine e na via aérea proximal (boca). A correlagédo
entre estas oscilacdes de pressdo permite a determinacdo do volume gasoso
toracico (VTG), que corresponde a capacidade residual funcional (CRF). Em
seguida, imediatamente apds a abertura do obturador, € realizada manobra de
inspiragdo maxima sucedida por expiracdo nao forcada, até o esvaziamento
completo dos pulmdes. Esta manobra permite a determinacdo da capacidade
vital lenta (CVL), do volume de reserva expiratério (VRE) e da capacidade
inspiratéria (Cl). Foram reportadas a média de 3 manobras de VTG com
variabilidade inferior a 5% e o maior valor de CVL, desde que a diferenca para
o segundo maior valor fosse inferior a 200 ml. A combinacdo das duas
manobras permite a determinacdo da capacidade pulmonar total e do volume

residual, conforme abaixo:
CPT =CRF + CI (1)
VR = CPT - CVL (2)

Os parametros obtidos foram registrados e posteriormente comparados
com os valores previstos de acordo com equacfes disponiveis na literatura:
Crapo et al “*® ECCS “®, Neder et al Y.
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45,5 Capacidade de difusdo de monoxido de carbono (DLco)

A determinacdo da difusdo de monodxido de carbono (DLco) foi
realizada pela técnica do monéxido de carbono em respiragéo Unica, de acordo
com Ogilvie e com as modificagcdes de Jones-Mead. Foi utilizado o mesmo

equipamento Elite Dx, Elite Series ™

Plethysmograph — MedGraphics
Cardiorespiratory Diagnostic Systems ( Medical Graphics Corporation, INC,
2005, St Paul, MN, USA), que contém modulo de analise de gases por
cromatografia gasosa e utiliza Nednio com tragador. O individuo conectado ao
sistema por peca bucal e com narinas vedadas por clipe, realiza expiracédo
maxima, seguida de inspiragcdo maxima em que inala a mistura gasosa teste,
contento CO (0,3%) e Ne (0,5%). ApGs pausa inspiratéria de cerca de 10
segundos, o individuo exala o ar dos pulmdes, sendo colhida amostra do géas
alveolar (uma vez descartado volume suficiente para lavagem do espaco
morto), que terd suas concentracfes de CO e Ne determinadas, permitindo o
calculo da DLco. Foram realizadas pelo menos 2 manobras para cada
individuo, com intervalo entre elas igual ou superior a 4 minutos, tendo sido
reportada a média de pelo menos 2 medidas com diferenca menor que 3

unidades ou 10% @7,

Assim como para o0s demais parametros mensurados, 0s valores
obtidos foram comparados com aqueles esperados de acordo com equacdes

de referéncia selecionadas (Crapo et al “®, ECCS “®, Neder et al ®?).

45.6 Teste de exercicio cardiopulmonar maximo incremental através de

cicloergbmetro

Para avaliacdo das respostas dinamicas ao esforco, foi realizado TCPE

incremental em cicloergbmetro (Corival — Lode B. V. Medical Technology,
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Groningen, The Netherlands). Os parametros metabdlicos e de trocas gasosas
foram determinados com utilizacdo de equipamento CardiO2 (CPX/D
MedGraphics Corporation — MGC — St Paul, MN, USA, 2005), composto por um
analisador de Gases (Gas Module CE), acoplado a um pneumotacdgrafo, que
realiza leitura do fluxo (Flow Module CE), tudo conectado a um
microprocessador, que integra os sinais colhido simultaneamente. A calibragéo
do equipamento foi realizada antes de cada exame ©®® (12). O registro do
tracado eletrocardiografico foi obtido com ECG de 12 derivagdes (Cardio
PerfecT PC-Based 12 Lead ECG, Welch Allyn, INC. Skaneateles Falls, NY,
USA). Para coleta da amostra de gas exalado, foi utilizada interface com peca
bucal com baixo volume de espaco morto (20 ml), conectada ao moédulo de
gases por meio de uma linha de amostra acoplada em saida lateral. Foi
monitorizada a oximetria de pulso de forma continua, utilizando o equipamento
Onyx (Model 9500- Nonin Medical Inc,Plymouth-MN, USA).

Apébs o preparo do equipamento e da instalacao de todos os sensores
de medicdo, o voluntario permanecia sentado no cicloergdbmetro durante 2
minutos em repouso, para coleta dos dados na condi¢do basal. Em seguida,
iniciava o exercicio com movimentagdo dos pedais sem carga (“freewheel”) por
mais 2 minutos, sendo a partir de entdo aplicado incremento linear de carga na
taxa de 15 W/minuto, até o limite de tolerAncia do individuo. Durante o
exercicio, a rotacdo do pedal deveria permanecer na frequéncia de 50 a 60
rotacbes por minuto (rpm). O objetivo era obter um teste com duracao
aproximada de 10 minutos. Apés a manifestacdo de exaustdo, a carga era
retirada e ainda eram registrados mais 2 a 4 minutos da fase de recuperacao

(Fig.8).

Além da exaustdo referida pelo voluntario, os seguintes critérios foram
estabelecidos para interrupcao do teste: (1) queda de SpO2 abaixo de 88%, (Il)
pressdo hipertensdo arterial sistélica (PAS) acima 220 mmHg, (lll) pressao
arterial diastolica (PAD) acima de 120 mmHg, (IV) arritmias cardiacas
previamente inexistentes, (V) tontura ou sincope, (VI) dor precordial, (VII)
nauseas ou ainda (VIII) incapacidade de manter as rotacdes necessarias para

a avaliacao.
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Teste Incremental 15 w/min

-

2 minutos 8 - 10 Minutos

2 minutos 2 minutos

Freewheel E Recuperacgao |
1

Fig.8- Esquema ilustrativo das fases de avaliacdo dinamica durante o TCPE.

As variaveis respiratorias, metabodlicas e cardiovasculares foram
obtidas, incluindo: consumo de oxigénio (VO2), producdo de gas carbbdnico
(VCO2), quociente respiratorio (RER), volume corrente (Vt), frequéncia
respiratéria (Fr), ventilacdo minuto (VE), frequéncia cardiaca (FC) e pulso 02
(VOL/FC).

Os resultados de VO2 e carga no pico do esfor¢co foram comparados
com os valores esperados de acordo com equacgles de referéncia disponiveis

na literatura: Neder et al, ®, Blackie et al, ®®, Jones et al, e ®¥, Wasserman et
al 62

4.5.7 Avaliacéo de dispneia e fadiga em membros inferiores

A intensidade de dispneia e fadiga de membros inferiores foram
avaliadas no repouso, a cada 2 minutos durante o esforco e no ato da

interrupcdo do exercicio, utilizando a Escala de Borg modificada (Fig.9).
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Fig.9- Escala de Borg Modificada

4.6 Analise estatistica

Foi considerado para o estudo amostra de conveniéncia, em razao
disso ndo realizamos calculo de tamanho amostral. Os dados foram
apresentados como média e desvio padrdo (DP) para as variaveis que tiveram
distribuicdo normal, definidas pelo teste de Kolmogorov-Smirnov. Os dados
foram analisados em grupos separados por sexo. Os valores dos parametros
funcionais obtidos na amostra de idosos saudaveis foram comparados com
agueles esperados de acordo com equacbes de referéncia pertinentes,
selecionadas para cada parametro. Esta comparacéo foi realizada por meio de
teste T de Student de amostras em pares, uma vez que todos 0s parametros
apresentaram distribuicdo normal. Foi ainda utilizada técnica de Bland-Altman
para avaliar a concordancia entre os valores observados e esperados de
acordo com as diversas equacdes de referéncia. E para derivacdo das
equacBes foram realizadas regressdes lineares multiplas para os principais
parametros das variaveis de espirometria, volumes pulmonares, difusdo e para
dois parametros do TCPE. A andlise estatistica foi realizada utilizando-se o
software SPSS versao 21.0.1 (IBM SPSS Statistics, Armonk, NY, EUA).

Os parametros observados na amostra de idosos foram classificados
de acordo com as faixas de referéncias previstas e a proporcéo de alteracdes

(frequéncia de casos fora da faixa de referéncia) foi determinada. O intervalo
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de confianca da frequéncia de casos alterados foi calculado utilizando
ferramenta estatistica disponivel no enderego eletronico:

www.vassarstats.net/propl.html.

O nivel de significancia adotado foi de 5% (p < 0,05).


http://www.vassarstats.net/propl.html

5. Resultados
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5.1 Casuistica e caracteristicas gerais

Os voluntarios saudaveis foram recrutados a partir dos centros de
atencdo a saude com os quais foram acordadas parcerias. Todos os individuos
que nado apresentavam nenhum critério de exclusdo foram convidados a

participar do estudo, que teve inicio em abril de 2013.

Foram identificados 216 individuos elegiveis. Destes, 120 (52 homens
e 75 mulheres) foram excluidos por diversas causas: recusa ou desinteresse
em participar, dados de cadastro desatualizados da instituicdo, tabagistas ou
ex-tabagistas, portadores de enfermidade limitante ao estudo, utilizagédo de
medicamentos B-bloqueadores. Assim, foram efetivamente recrutados 96
individuos (40 homens e 56 mulheres), que compareceram ao laboratério e
foram submetidos aos procedimentos de avaliacdo. Posteriormente, foi
excluida mais uma mulher, por néo ter conseguido realizar adequadamente os
testes de funcionais. Foram incluidos, portanto, 95 individuos (40 homens e 55
mulheres). Deste grupo, apenas 5 (1 homem e 4 mulheres) ndo tiveram
analisados os dados de exercicio por ndo manterem a rotacao do pedal ou por
necessitarem interromper precocemente por pico hipertensivo (Fig.10).

. 216 individuos

N errado no sistema (n=61)
Recusas (n=11)

* Ex-Tabagistas (n=12) i .
+  Falecimento (n=4) ~—| 120 excluidos 96 individuos  [rrreeeeeed » Questionarios +PFP+TCPE
* Comorbidades (n=28)

. 40 Homens 56 Mulheres

Dificuldade realizagdo

Faltosos (n=4)
Y S 1 excluido =essssssness > - i
testes funcionais

95 Participantes
finais

Fig.10. Fluxograma representativo do nimero de participantes recrutados para

0 presente estudo.
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5.2 Caracterizacao da amostra

As caracteristicas demogréficas dos individuos estudados estdo na
Tabela 1. Algumas caracteristicas corroboram a representatividade da amostra
como individuos saudaveis. O indice de Massa Corpérea (IMC) médio ficou na
transicdo entre normal e sobrepeso para ambos os sexos. A prevaléncia de
uso de medicamentos continuos foi baixa, sobretudo considerando-se a média
de idade dos grupos, e incluiu anti-hipertensivos, protetores gastricos e

anticolesterolémicos.

Os dados de funcdo pulmonar em repouso, incluindo espirometria,
volumes e difusdo, estdo representados na Tabela 2, enquanto os dados
funcionais do pico do exercicio obtidos pelo TCPE estdo mostrados na Tabela
3.

No grafico 1, teremos a distribuicdo em histograma por idades

subdivididas em extratos de quinquénios de idades para ambos 0s sexos.

Tabela 1 — Caracterizacdo demogréfica dos individuos.

Dados Demogrdficos Masculino {n=40) Feminino (n=55)
Idade (anos) 74t 6 73,36
Altura {cm) 1676 153154
Peso (kg) 71+11 61,3 +11
IMC (kg/m®) 25,3+3,3 26,2+4,4
Questionario de Baecke 8,08 +1,23 8,15+0,96
Uso Medicactes (proporcdo e IC95%) 22,5% (12% - 37%) 25% (15,5% - 37,65%)

Dados expressos em média + desvio padrdo e em frequéncia. IMC: indice de massa corporal;
Baecke: Questionéario que avalia atividade fisica habitual.

* MedicagOes referidas: protetor gastrico, anti-hipertensivos e anticolesterolémicos.
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Tabela 2 — Média e desvio padrdo dos valores absolutos da funcao
pulmonar: espirometria, volumes pulmonares e difusdo de ambos os
Sexos.

Masculino (n=40) Feminino (n=55)
CVF (L) 3,730,606 2,52%0,37
VEF1 (L) 2,73+0,47 1,95+0,33
VEF1/CVF 0,73 +0,06 0,77 +£0,05
FEF 25-75 [L/s) 2,10+0,72 1,75+0,55
FEF maximo (L/s) 7,11+1,8 4,856+1,26
VVM [L/ min) 111,531 80+17.8
CVL (L) 3,82 0,66 2,600,383
CI (L) 2,57+0,43 1,94+0,45
CRF (L) 3,950,777 2,8510,55
CPT (L) 6,45 +0,95 4,86 £0,84
VR (L) 2,69+0,55 2,30+0,74
Raw [cmH;0/L/s) 1,45+0,76 2,08 +0,90
sGaw [1/cmH,0*s) 0,24 +0,29 0,15 +0,07
DLco (mL/min.mmHg) 25,36 £ 5,9d(t) 17,65 £3,1%)

Dados foram expressos em média + desvio padréo.

CVF: Capacidade vital for¢cada; VEF1l: Volume expiratério no primeiro segundo; CPT:
Capacidade Pulmonar Total; VR: Volume residual; DL¢o: Difusdo de mondéxido de carbono.
Participantes: n=40 e n=55 para todos os parametros, exceto para DLco onde (1) n=36
(masculino) e (*) n=53 (feminino).
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Tabela 3 — Média e desvio padrdo dos valores absolutos do Teste
cardiopulmonar de esfor¢co (TCPE): parametros funcionais no pico do
esfor¢co de ambos os sexos.

Masculino {n=40)

Feminino (n=55)

Carga (w)
VO; (mL/min)

VO; (mL/kg.min)

VCO; (mL/kg)

VE [L/min)
FR (irpm)
Sp0,(%)
RER
FC (bpm)
Pulso O; (mL/bpm)
Borg MMII

Borg Dispnéia

108,551
1324,8+315,1

18,86+14,1

15559,15 £ 413,63

55,74+15,21

31,79+5,6
85,57 +2,97

1,18+0,13
130,73 £ 15,47
8,98+2
4,46+2,51

2,46+2,10

69,16 £ 0,21
890,78 £ 212,7

14,67 +£3,2

1064,6 + 304,4

37,56+ 10,22

35,35+ 10,85
56,01+ 2,45

1,18+0,16
128,59+ 21,41

7,16+2,15

3,15+2,69

1,81+2,14

Dados expressos em média + desvio padréo.
VO,: Consumo de oxigénio; VCO,: Producdo de gés carbbnico; VE: Ventilagdo minuto; RER:
Quociente Respiratorio; FC: Frequéncia cardiaca; FR: Frequéncia respiratéria; SpOg:

Saturacdo periférica de oxigénio; Pulso O,: Consumo de oxigénio por frequéncia cardiaca;

Borg: Escala modificada de percepcédo de cansaco em membros inferiores e dispneia.

Gréfico 1- Histograma de distribuicdo das idades entre os grupos
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5.3 Comparacéao entre os dados observados e equacdes de referéncia
selecionadas: espirometria

Para a avaliacdo dos dados espirométricos, foram selecionadas as
equacles de Pereira 2007, por representar equacao robusta derivada para a
populacdo brasileira, as equagcbes do National Health and Nutrition Survey
(NHANES IIl) de 1999, recomendada para a populacdo americana branca e as
equacdes da Global Lung Initiative (GLI) de 2012, propostas pela European
Respiratory Society como equacdes multiétnicas globais. Os resultados da
comparacao entre os resultados observados e esperados para 0s parametros
espirométricos estdo apresentados na Tabela 4 (para o sexo feminino) e na
Tabela 5 (sexo masculino).

A comparacdo para o sexo feminino sugere auséncia de diferenca
significativa entre os valores obtidos e os previstos por Pereira para CVF, VEF;
e relacdo VEF,/CVF, sendo este conjunto de equagfes 0 que apresentou
melhor aderéncia. Em relacdo as equacdes NHANES Il e GLlyo2, foram
caracterizadas diferencas significativas para CVF e VEF1 entre os valores
observados e previstos. N&o foi evidenciada diferenca para a relacao

VEF1/CVF em relagcéo ao previsto por GLIp12.
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Tabela 4 — Espirometria: comparacao entre os parametros observados e
derivados das equacdes de referéncia selecionadas para sexo feminino

Teste Tstudent. Sexo feminino Diferenca (Média + DP) IC 95% 1]
CVF Observada - Pereira (L) 0,05+0,31 (-0,03—0,14) 0,235
CVF Observada - NHANES (L) 0,18+0,32 {0,10—0,27) <0,001
CVF Observada - GU (L) 0,17 + 0,30 (0,09-0,25) <0,001
VEF1 Observada - Pereira (L) 0,037 +0,29 (-0,042—-0,11) 0,353
VEF1 Observada - NHANES (L) 0,21+0,30 (0,128—0,29) <0,001
VEF1 Observada - GLI (L) 0,13+ 0,28 (0,061—0,21) 0,001
VEF1/CVF Observada - Pereira -0,008 £ 0,049 {-0,021-0,006) 0,253
VEF1/CVF Observada - NHANES 0,026 £0,05 (0,012—0,040) < 0,001
VEF1/CVF Observada - GLI -0,007 £0,04 {-0,020-0,007) 0,316

Teste t Student de amostra em pares. Dados foram expressos em média + desvio padréo

IC95%: Intervalo de confianga de 95%; p: nivel de significancia.
CVF: capacidade vital for¢cada; VEF;: volume expiratorio forcado do 1° segundo.

JA para o sexo masculino, as equacdes de Pereira tendem a

superestimar os valores de CVF e mais consistentemente de VEF;. Os valores

previstos por NHANES Ill também n&o foram aderentes a amostra estudada.

Somente o VEF; determinado pela equacdo da GLI estimou adequadamente

os valores obtidos no presente estudo.
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Tabela 5 — Espirometria: comparacado entre os parametros observados e
derivados das equacdes de referéncia selecionadas para o sexo masculino

Teste Tstudent. Sexo masculino Diferenga {Média *+ DP) IC 95% [4]
CVF Observada - Pereira (L) -0,19+0,54 (-0,36 — 0,01) 0,031
CVF Observada - NHANES (L) 0,14+0,53 (-0,02 - 0,32) 0,086
CVF Observada - GLI {L) 0,18+0,53 {0,01-0,35) 0,035
VEF1 Observada - Pereira (L) -0,25+0,38 {-0,37 --0,13) 0,000
VEF1 Observada - NHANES (L) 0,15+£0,40 (0,02 - 0,28) 0,019
VEF1 Observada - GLI (L) 0,04+0,28 (-0,07 - 0,17) 0,423
VEF1/CVF Observada - Pereira -0,02+0,06 (-0,04 - -0,007) 0,008
VEF1/CVF Observada - NHANES 0,008 £0,06 {-0,01 - 0,02) 0,286
VEF1/CVF Observada - GLI -0,025 £ 0,06 {(-0,04 - -0,0053) 0,012

Teste t Student de amostra em pares. Dados foram expressos em média + desvio padréo
IC95%: Intervalo de confianga de 95%; p: nivel de significancia.
CVF: capacidade vital forcada; VEF;: volume expiratorio forcado do 1° segundo.

5.4 Comparacéo entre os dados observados e equacdes de referéncia
selecionadas: volumes pulmonares e difuséo

Foram selecionadas as equacdes de Neder e cols (1999), Crapo e da
European Community for Coal and Steel (ECCS) de 1993 para avaliacdo dos
volumes pulmonares estéticos e difusdo. Trata-se de equagbes amplamente
utilizadas, sendo uma delas (Neder 1999) derivada de amostra brasileira. Os
dados comparativos para o sexo feminino e masculino estdo apresentados nas
Tabelas 6 e 7 respectivamente.

No caso do sexo feminino, a discrepancia foi significativa para todos os
autores comparados, tanto para os volumes pulmonares quanto para difusao.
Ja para o sexo masculino, houve aderéncia em relacdo a CPT para as 2
equacdes estudadas, porém o mesmo ndo ocorreu em relacdo as estimativas
de CRF e, para o VR, apenas ECCS (VR) n&o apresentou diferenca
significativa. Quanto as estimativas de difusdo, nenhuma das equacoes

estudadas apresentou acuracia na predicdo dos dados derivados da amostra
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do presente estudo. Destaca-se que as diferencas entre as médias da amostra
e prevista pelos autores foi de magnitude expressiva para diversos parametros
funcionais analisados, remetendo a elevada probabilidade de impacto clinico

significativo quando da utilizacdo destes dados para finalidade diagndstica.

Tabela 6 - Volumes pulmonares e difusdo: comparacdo entre o0s
parametros observados e derivados das equacdes de referéncia
selecionadas para o sexo feminino

Teste Tstudent. Sexo feminino Diferenca (Média * DP) IC 95% p
CPT Observada - Neder (L) 0,430+0,76 (0,22 — 0,63) <0,001
CPT Observada - Crapo (L) 0,375+075 (0,17 - 0,58) 0,001
CPT Observada - ECCS (L) 0,556+0,75 (0,35 - 0,76) <(,001
VR Observado - Neder (L) 0,807 £0,69 (0,62 — 0,99) < (0,001
VR Observado - Crapo (L) 0,198+0,68 (0,01 - 0,38) 0,037
VR Observado - ECCS (L) 0,553+0,75 (0,35 - 0,75) 0,001
CRF Observado - Neder (L) -0,025+0,53 (-0,17-0,12) 0,731
CRF Obervado - Crapo (L) 0,30+0,52 (0,15 - 0,44) 0,000
CRF Obersvado - ECCS (L) -0,38+0,33 (-0,52 --0,24) 0,000

DLco Obs - Neder [mL/min.mmHg) -4,47 12,88 (-5,28 — -3,67) < 0,001

DLco Obs - Crapo (mL/min.mmHg) -2,33+2,76 (-3,10 — -1,56) < 0,001

DLco Obs - ECCS {mL/min.mmHg) -6,00 £2,75 [-6,77 — -5,23 <0,001

Teste t Student de amostra em pares. Dados foram expressos em média + desvio padréo
IC95%: Intervalo de confianca de 95%; p: nivel de significancia.

CPT: capacidade pulmonar total; VR: volume residual; DLco: difusédo.
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Tabela 7 - Volumes pulmonares e difusdo: comparacdo entre o0s
parametros observados e derivados das equacdes de referéncia
selecionadas para o sexo masculino.

Teste Tstudent . Sexo masculino Diferenga (Média + DP) IC 95% P
CPT Observada - Neder (L) -0,032 £ 0,96 [-0,34-0,27) 0,832
CPT Observada - Crapo (L) 0,264+ 0,89 {-0,02 - 0,55) 0,071
CPT Observada - ECCS (L) 0,903 10,89 (0,61-1,19) 0,000
VR Observado - Neder (L) 0,438+0,56 (0,25-0,62) 0,000
VR Observado - Crapo (L) 0,393 +0,55 (0,21-0,57) 0,000
VR Observado - ECCS (L) 0,107 20,33 (-0,07 - 0,28) 0,232
CRF Observado - Neder (L) 0,298+0,72 (0,06-0,53) 0,012
CRF Obervado - Crapo (L) 0,531+0,70 {0,30--0,75) 0,000
CRF Obersvado - ECCS (L) 0,23410,73 (0,00 - 0,46) 0,050

DLco Obs - Neder (mL/min.mmHg) -3,381 4,86 (-7,02--3,73) 0,000

DLco Obs - Crapo [mL/min.mmHg) -1,56+4,61 (-3,12 --0,002) 0,050

DLco Obs - ECCS (mL/min.mmHg) 2,50+4,72 (0,91-4,10) 0,003

Teste t Student de amostra em pares. Dados foram expressos em média + desvio padrdo
IC95%: Intervalo de confianga de 95%; p: nivel de significancia.
CPT: capacidade pulmonar total; VR: volume residual; DLco: difuséo.

5.5 Comparacéo entre os dados observados e equacgdes de referéncia
selecionadas: teste cardiopulmonar de exercicio

A seguir sao apresentados dados funcionais de esforgo.
Preliminarmente foram analisados os dados do pico do esforcgo,
especificamente a carga e consumo de oxigénio. Foram selecionadas
equacdes de referéncia para comparacgéo, de acordo com dados disponiveis na
literatura derivados de estudos que utilizaram cicloergbmetro. Os dados para o
sexo feminino estdo representados na Tabela 8 e para o sexo masculino na
Tabela 9.
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Observa-se que a maioria das equacdes falhou em predizer os
resultados observados na presente amostra. Para o sexo feminino, caracteriza-
se aderéncia apenas em relacdo a equacdo de Blackie et al, para a carga
maxima prevista e de Neder et al, para 0 consumo maximo de oxigénio. Ja
para o sexo masculino, a carga maxima prevista por Wasserman et al e o VO,
maximo previsto por Jones et al, mostrou-se aderentes, ndo ocorrendo o

mesmo com 0s demais autores comparados.

Tabela 8 — Teste cardiopulmonar de esforco: comparacdo entre 0s
parametros observados no pico do esforco com as equacdes de
referéncia selecionadas para o sexo feminino.

Teste Tstudent. Sexo feminino Diferenga {Média * DP) IC 95% P
Carga pico Observada - Neder (W) -16,62 + 19,3 (-22,06 — -11,18) 0,000
Carga pico Observada - Blackie (W) -2,07+ 19,3 (-7,50 — 3,35) 0,447
Carga pico Observada - Jones (W) -12,32 + 20,7 (-18,17 — -6,47) 0,000

Carga pico Observada - Wasserman (W) -62,2126,4 (-69,7 —-54,8) 0,000
VOzpico Observada - Neder (mL/min) -37,05+ 162 (-82,80-8,70) 0,110
VOzpico Ohservada - Blackie (mL/min) -1654, 57+ 170 (-1702,40—-1606,64) 0,000
VOz2pico Observada - Jones (mL/min) 76,39 1204 (19,01- 133,78) 0,010

VOzpico Observada - Wasserman (mL/min) 398,3+192,6 (344,07 - 452,6) 0,000

Teste t Student de amostra em pares. Dados foram expressos em média + desvio padréo
IC95%: Intervalo de confianca de 95%; p: nivel de significancia.
VO,: consumo de oxigénio



Resultados 44

Tabela 9 - Teste cardiopulmonar de esfor¢co: comparagdo entre 0s
parametros observados no pico do esforco com as equacdes de
referéncia selecionadas para o sexo masculino.

Teste Tstudent. Sexo masculino Diferenga {Média + DP) IC95% p
Carga pico Observada - Neder (W) 13,10+28,92 (3,72-22,47) 0,007
Carga pico Observada - Blackie (W) -20,02+27,7 (-25,01--11,03) 0,000
Carga pico Observada - Jones (W) -16,42 £30,20 (-26,21--6,62) 0,002

Carga pico Observada - Wasserman (W) 2,91+287 (-6,39-12,21) 0,531
VOzpico Observada - Neder (mL/min) -89,88 +280,1 (-180,69 - 0,91) 0,052
VOzpico Observada - Blackie (mL/min) -576,4+309,8 (-676,86--475,97) 0,000
VOzpico Observada - Jones (mL/min) -64,66 +435,3 (-205,7 - 76,44) 0,359
VOzpico Observada - Wasserman (mL/min) -306,4+311 (-306,4 - 311,03) 0,000

Teste t Student de amostra em pares. Dados foram expressos em média + desvio padrédo
IC95%: Intervalo de confianca de 95%; p: nivel de significancia.
VO,: consumo de oxigénio

5.6 Avaliagcdo do potencial impacto das diferencas observadas na
interpretacdo dos dados de fun¢éo pulmonar.

Diante das discrepéncias observadas entre os resultados obtidos no
presente estudo e algumas das equacbes de referéncia estudadas para
diversos parametros, considerou-se a possibilidade de eventual impacto clinico
na interpretacdo dos dados de funcdo pulmonar baseado nestas mesmas
equacOes. Para estimar a relevancia eventual deste aspecto, foi realizada
classificacdo de cada um dos parametros funcionais avaliados, em relacdo a
cada uma das equacdes de referéncia selecionadas, para todos os individuos
estudados. Esta classificacdo consistiu em definir, para cada individuo, se
determinado parametro estaria dentro ou fora da faixa de referéncia, de acordo
com cada uma das equacdes. A frequéncia de individuos classificada como
abaixo do limite inferior ou acima do limite superior previstos pdde assim ser

determinada.
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Considerando a definicdo convencional dos limites inferior e superior
das faixas de referéncia em funcdo pulmonar, que equivalem respectivamente
aos percentis 5 e 95 da populacdo saudavel, esperar-se-ia uma frequéncia de
até 10% de parametros fora da faixa prevista, sendo 5% reduzidos em relacao
ao limite inferior e outros 5% aumentados em relagcdo ao limite superior
previstos. Esta expectativa foi comparada com os dados reais observados. As
propor¢cdes de casos identificados fora das faixas de referéncia para
espirometria nos grupos feminino e masculino estao apresentadas nas Tabelas
10 e 11, respectivamente, para as diversas equacoes de referéncia estudadas.
A mesma analise esta apresentada nas Tabelas 12, 13 e 14, em relacéo as

medidas de volumes pulmonares e difusao.

Tabela 10 — Espirometria: frequéncia de observacdo de valores fora da
faixa de referéncia em relacdo as equacdes de referéncia selecionadas
para o sexo feminino.

Potencial Impacto clinico: SEXO FEMINING
CVF VEF, VEF, [CVE
Frequéncia IC 95% Frequéncia IC 95% Frequéncia IC 95%

Pereira < LIN 2% (0,3% - 9,6%) 0% (0% - £,5%) 7% (3% - 17,3%)
>L5H 6% (2% - 15%) 6% (2% - 15%) 2% (0,3% - 8,6%)

NHANES < LIN 0% (0% - 6,5%) 0% (0% - £,5%) 0% (0% - B,5%)
>L5H 10% (53 - 22%) 11% (5% - 22%) 1B% (10,2% - 30,3%)

GU <L 2% (0,3% - 9,6%) 0% (0% - £,5%) 0% (0% - B,5%)
>L5H 20% [11,6% - 32,4%) 11% (5% - 22%) 2% (0,3% - 8,6%)

Proporcdo de casos fora da faixa de referéncia (acima do limite superior ou abaixo do limite
inferior previsto), para as diferentes equacdes de valores previstos.

LIN: limite inferior da normalidade; LSN: limite superior da normalidade.

Os dados indicam a frequéncia observada de valores alterados e o intervalo de confianca de
95% desta proporcao.
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Tabela 11- Espirometria: frequéncia de observacdo de valores fora da
faixa de referéncia em relacdo as equacdes de referéncia selecionadas
para o sexo masculino.

Potencial iImpacto clinico: SEXO MASCULING
CVF VEF, VEF, JCVF
Frequéncia IC 95% Frequéncia IC 95% Frequéncia IC 95%

Pereira < LIN 5% (1,3% - 16%) 10% (4% - 23%) 22,5% (12,3% - 37,5%)
>SN 2,5% (0,4% - 13%) 0% (0% - B,7%) 2,5% (0,4% - 13%)

NHANES < LIN 2,5% (0,4% - 12,8%) 25%  (0,4% - 13%) 7,5% (2,5% - 20%)
>LSN 12,5% (5,4%- 26%) 10% (4% - 23%) 7,5% {2,5% - 20%)

GU  <UN 0% (0% - B,7%) 0% (0% - B,7%) 0% (0% - 8,7%)
>SN 2,5% (0,4% -13%) 0% (0% - B,7%) 0% (0% - 8,7%)

Proporcdo de casos fora da faixa de referéncia (acima do limite superior ou abaixo do limite
inferior previsto), para as diferentes equacdes de valores previstos.
LIN: limite inferior da normalidade; LSN: limite superior da normalidade.
Os dados indicam a frequéncia observada de valores alterados e o intervalo de confianca de

95% desta proporcao.

Tabela 12— Volumes pulmonares: Frequéncia de observacdo de valores
fora da faixa de referéncia em relacdo as equacOGes de referéncia
selecionadas para o sexo feminino.

Potencial Impacto cliinico: SEXQ FEMINING
CPT VR CRF
Frequéncia IC 95% Frequéncia IC 95% Frequéncia IC 95%

Crapo < LIN 0% (0% - 6,5%) 4% (1% - 12,1%) 0% (0% - 6,4%)

>SN 16% (9% - 28,3%) 18% [10,2% - 30,3%) 18% (10% - 30%)
ECCS < LIN 0% (0% - 6,5%) a3 (1% - 12,1%) 20% (11% - 32%)

=LSN 22% (133 - 34 4%) 42% (30% - 55%) 4% (1% - 12,1%)
Meder < LIN 4% (1% - 12,1%) 4% (13 - 12,1%) 343% [23% - 47%)

>L5N 27% (17,3% - 40,2%) 75% (62% - B4%) 29% (18,4% - 41 4%)

Proporcdo de casos fora da faixa de referéncia (acima do limite superior ou abaixo do limite
inferior previsto), para as diferentes equacdes de valores previstos.
LIN: limite inferior da normalidade; LSN: limite superior da normalidade.
Os dados indicam a frequéncia observada de valores alterados e o intervalo de confianca de

95% desta proporcao.
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Tabela 13- Volumes pulmonares: Frequéncia de observacao de valores
fora da faixa de referéncia em relacédo as equacdes de referéncia
selecionadas para o sexo masculino.

Potencial impacto ciinico: SEXO MASCULING
CPT VR CRF
Frequéncia IC 95% Frequéncia IC 95% Frequéncia IC 95%
Crapo < LIN 2,5% (0,4% - 13%) 0% (0% - 8,7%) 2,5% (0,43 - 13%)
>LSN 7.5% (2,5% - 20%) 43% (28,5% - 58%) 17,5% (8,7% - 32%)
ECCS < LIN 2,5% (0,4% - 20%) 12,5% (5,4% - 263%) 5% (1,3% - 16,5)
>SN 0% [26,3% - 55,4%) 10% (4% - 23%) 12,5% (5,4% - 26%)
Meder < LIN 10,0% (4% - 23%) 0% (0% - 8,7%) 7,5% (2,5% - 20%)
>LSN 10% (4% - 23%) 50% (35,2% - B5%) 35% (22% - 50%)

Proporcao de casos fora da faixa de referéncia (acima do limite superior ou abaixo do limite
inferior previsto), para as diferentes equacdes de valores previstos.

LIN: limite inferior da normalidade; LSN: limite superior da normalidade.
Os dados indicam a frequéncia observada de valores alterados e o intervalo de confianca de

95% desta proporcao.

Tabela 14— Difusé&o: Frequéncia de observacao de valores fora da faixa de
referéncia em relacdo as equacdes de referéncia selecionadas para

ambos 0Ss sexos.

DL ., - Feminino

DL ., - Masculino

Frequéncia IC 95% Frequéncia IC 95%
Crapo < LIN 16% (8,6% - 20%) 18% (8,7% - 32%)
1SN 0% (0% - 6,4%) 0% (0% -B%)
ECCS < LIN 68% (55% - 78,6%) 15% (7% - 29%)
L5N 0% (0% - 6,4%) 253% (14% -40%)
Meder < LIM B6% [53% - T7%) 35% [22% - 50%)
>LSN 0% (0% - 6,4%) 0% (0% - B3%)

Proporcdo de casos fora da faixa de referéncia (acima do limite superior ou abaixo do limite
inferior previsto), para as diferentes equacdes de valores previstos.

LIN: limite inferior da normalidade; LSN: limite superior da normalidade.
Os dados indicam a frequéncia observada de valores alterados e o intervalo de confianca de

95% desta proporcao.
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5.7 Derivacdo de Novas equac0Oes de referéncia idade-especifico para
Idosos na populagéo brasileira.

Perante a pouca aderéncia e na falta de identificagcdo de um conjunto
de equagbes que expresse de maneira robusta 0 comportamento das variaveis
funcionais na faixa etaria estudada, considerou-se adequada a proposicédo de
novas equacdes que contemplassem as mudancas fisiolégicas adquiridas com
a senescéncia. As tabelas 15, 16 e 17, apresentam os coeficientes extraidos
dos modelos de regressdo linear multipla para as variaveis espirométricas,
volumes pulmonares e difusdo, assim como para as variaveis selecionadas de
TCPE, para ambos os sexos. Sdo também expressos os valores do desvio
padrdo do residuo (DPR), que permite a determinacdo do limite inferior da
normalidade. As equacdes obtidas atendem ao seguinte formato:

Y =kl x A(cm) + k2 x | (anos) + k3

onde Y representa a variavel funcional em questéo, k1 e k2 sdo os coeficientes
que multiplicam respectivamente altura em centimetros e idade em anos e k3 é

o coeficiente independente.

Os limites inferiores de normalidade s&o, portanto, determinados

conforme o formato:
LLN (Y) =Y —-1,645 x DPR

onde Y representa a variavel funcional e DPR o desvio padrdo do

residuo daquela mesma variavel.
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Tabela 15 — Espirometria: Coeficientes propostos para derivagcdo das
equacodes lineares das variaveis espirométricas para ambos 0S sexos.

Homens Mulheres
k1 k2 k3 DPR k1 k2 k3 DPR
CVF 0,036 -0,051 1,503 0,511 0,028 -0,025 0,12 0,300
VEF, 0,024 -0,035 1,317 0,378 0,018 -0,022 0,811 0,285
VEF,/CVF -0,001 0,001 0,77 0,061 -0,001 -0,001 1,085 0,049

k 1 — Coeficiente de altura em cm; k 2 — Coeficiente de idade em anos; k 3 - Constante

Tabela 16 — Volumes e Difusdo Coeficientes propostos para derivacao das
equacodes lineares das variaveis volumes pulmonares e difuséo para
ambos 0s sexos.

Homens Mulheres
k1 k2 k3 DPR k1 k2 k3 DPR
CPT 0,056 -0,009 -2,216 0,885 0,07 0,011 -6,638 0,755
CRF 0,05 -0,009 -3,822 0,699 0,036 0,005 -3,006 0,525
VR 0,021 0,035 -3,387 0,552 0,044 0,042 -7,487 0,662
Dlg 0,461 -0,399 -22,069 4470 0,203 -0,235 4,319 3,236

k 1 — Coeficiente de altura em cm; k 2 — Coeficiente de idade em anos; k 3 - Constante

Tabela 17 — TCPE: Coeficientes propostos para derivacdo das equacdes
lineares das variaveis selecionadas de TCPE para ambos os sexos.

Homens Mulheres
k1 k2 k3 DPR ki k2 k3 DPR
W 0,46 -2,924 284,505 25,867 0,293 -1,611 144,93 18,881
VO, méx. 7,782 -26,158 1966,404 266,031 9,739 -14,091 456,573 185,088

k 1 — Coeficiente de altura em cm; k 2 — Coeficiente de idade em anos; k 3 - Constante




6. Discussao
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O conhecimento dos limites entre saude e doenca constitui grande
desafio clinico, particularmente na terceira idade, quando essas diferencas sédo
mais estreitas. Especificamente em relacdo ao sistema respiratorio, alteracdes
funcionais progressivas acompanham o processo de senescéncia e sua
determinacao torna-se fundamental para a interpretacdo de testes clinicos que
abordam as medidas de funcdo respiratoria em repouso e ao exercicio. Ao
mesmo tempo, tém-se que a grande maioria dos estudos que determinaram as
equaclOes de referéncia para os parametros funcionais em adultos adotou
amostras populacionais de faixa etaria ampla, abrangendo na mesma equagéao
individuos adultos jovens e idosos, que pode eventualmente ndo contemplar
particularidades do processo de envelhecimento. Valores de referéncia atuais
ou correlagbes com outras variaveis da funcdo pulmonar normalmente sdo

estabelecidos em estudos com modesto niimero de participantes idosos ©2 ¢4

9 Em razdo disso, o presente estudo testou a aderéncia de equacdes
frequentemente utilizadas para interpretacéo funcional em uma amostra idade-

especifica.

Este estudo, até onde seja do conhecimento dos autores, € pioneiro no
Brasil, por envolver exclusivamente uma amostra com numero significativo de
idosos saudéaveis nos quais foram realizados testes de funcdo pulmonar em
repouso e ao exercicio. A amostra avaliada caracterizou-se por baixissimos
indices de comorbidades relevantes, infima frequéncia de utilizacdo de
medicacfes de uso continuo, alta taxa de individuos ativos em relacdo ao
escore de atividade fisica (Questionario de Baecke com escore médio préximo
de 8) e auséncia de obesidade. Apesar do risco para eventual dificuldade na
realizacdo de testes funcionais nesta faixa etaria, ndo foram registradas perdas

relevantes de dados decorrentes deste tipo de limitacao.

6.1 Andlise da aderéncia entre as equac0fes de referéncia disponiveis

e a amostra de idosos saudaveis estudada
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6.1.1 Teste de funcdo pulmonar — Espirometria

As comparacdes entre as médias das variaveis de funcédo pulmonar
obtidas com aquelas previstas pelos diversos autores testados revelaram baixa
aderéncia. Entretanto, este resultado ndo foi uniforme entre os diversos
parametros mensurados para um mesmo conjunto de equacgfes por autor e
para 0 mesmo sexo, tendo sido observada grande heterogeneidade de

comportamento.

Para estudo dos parametros de espirometria, foram selecionadas as
equacOes de referéncia de Pereira et al, NHANES 1l e GLI 50, para
comparacado. ® ¢4 49 Em relacdo & CVF, VEF, e VEF1/CVF, as equacdes de
Pereira et al apresentaram boa aderéncia para o sexo feminino, com diferencas
médias da ordem de 50 mL e 37 mL para CVF e VEF1 respectivamente. J& as
equacOes propostas por NHANES Il e GLly;, apresentam resultados com
diferencas significativas para estes mesmos parametros, quando preveem em
meédia valores menores que aqueles observados no presente estudo. Esta
tendéncia a subestimar os valores de VEF; e CVF potencialmente pode
resultar em subdiagnéstico de doencas com valores menores para individuos
acima de 65 anos, resultando em possiveis diagnosticos falso-positivos para
essa faixa etaria. Quanto a relacdo VEF1/CVF apenas o estudo NHANES III,
apresentou valores menores do que o esperado. Para 0 mesmo parametro, a
equacao derivada do estudo GLlyi, apresentou boa aderéncia com a
populacao de idosos do sexo feminino.

Para o sexo masculino, os resultados foram menos aderentes a
populacdo estudada. Todos os parametros (CVF, VEF; e VEF1/CVF) derivados
da equacgéo do Pereira et al apresentaram valores maiores do que o0 esperado
para idosos saudaveis, tendendo a superestimar os valores obtidos,
ocasionando em possiveis diagnosticos falsos-positivos. A equacdo do
NHANES Il apresentou dois parametros (CVF e VEF;/CVF) e 0 GLlyg2 um
parametro (VEF;), sem diferenca estatisticamente relevante em relacdo a

amostra. Os demais dados corroboram a hipotese do presente estudo. O VEF;
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do NHANESIII e CVF do GLly1, exibem valores abaixo do esperado para faixa
etaria acima de 65 anos. Ja o VEF,/CVF do GLI12, apresenta valores acima
do esperado. Ambas as equacdes de referéncia testadas, tendem subestimar e
superestimar valores favorecendo a diminuicdo da acuracia dos TPF em

individuos idosos ®9 “9) @7,

Fundamentado nas divergéncias, o presente estudo, verificou a
frequéncia com que o valor obtido na amostra de idosos saudaveis seria
classificado como fora dos limites previstos estabelecidos na literatura. No caso
das equacdes de Pereira et al para parametros de espirometria para 0 sexo
feminino, a taxa de classificacdo de testes alterados esta proxima daquela
esperada, considerando a definicho de normalidade adotada: foram
identificados ao redor de 6% de casos acima do LSN tanto para CVF quanto
para VEF1 e indice menor de casos abaixo do LIN. No entanto, 0 mesmo nédo
ocorreu em relacédo as equacoes de NHANES Il e GLI 2012 para estes mesmos
parametros nas mulheres idosas, quando as taxas de individuos acima do LSN
excederam 10% da amostra (chegando a 20% no caso da CVF- GLI),
apontando para o risco de baixa sensibilidade do método e de testes falso-
negativos neste contexto. Em relacdo a relacdo VEFi/CVF, parametro
fundamental para diagnostico de disturbios ventilatérios obstrutivos, as
equacdes de Pereira et al e GLI 2012 tiveram indices adequados de
classificacdo, porém NHANES Il apresentou 18% das mulheres idosas acima
do limite superior, novamente com risco de comprometer a sensibilidade do

teste na deteccéo de obstrugéo ® ¢9) 7,

No sexo masculino, 0s parametros propostos por Pereira et al,
identificaram uma frequéncia superior a 10% de casos de idosos saudaveis
classificados abaixo dos respectivos limites inferiores de normalidade para
VEF; e VEF,/CVF, podendo gerar erros diagnésticos com possiveis falso-
positivos para diagnostico de doencas obstrutivas em individuos longevos
saudaveis. As variaveis calculadas de acordo com a equacgao proposta por
NHANES IlI mantiveram a tendéncia de elevadas frequéncias de casos

classificados acima dos limites superiores previstos, assim como ocorreu na
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amostra feminina, novamente diminuindo a sensibilidade do teste para a
deteccdo de doencas. Contudo, todas as variaveis testadas da equacédo

GLI212, €ncontraram-se dentro dos limites de normalidades “9 “7.

Sendo assim, ainda que em alguns casos a concordancia tenha sido
satisfatoria e as equacdes tenham apresentado boa aderéncia com amostra de
idosos saudaveis, a analise de concordancia através dos graficos de Bland-
Altman apontam para resultado unanime entre os 3 autores testados, sugerindo
que quanto maior a capacidade vital dos “idosos normais”, menor é sua
representatividade nas equacdes de normalidade estudadas.

Possiveis justificativas para as divergéncias observadas incluem o fato
de que os estudos, na maioria das vezes, sdo derivados de uma Unica equacgao
para populacdo adulta geral. Em linha com a hip6tese deste estudo,
eventualmente este modelo pode falhar em capturar comportamento especifico
deste extremo etario. Soma-se a isto a constatacdo de que ha grande
heterogeneidade metodoldgica entre os diversos estudos considerados,
dificultando sua comparabilidade. Como exemplo, destaca-se que tanto as
equacBes de NHANES Il quanto as de GLlIyp, foram derivadas a partir de
dados coletados em diversos equipamentos diferentes. No caso de GLI, o
estudo foi retrospectivo e seu banco de dados constituido por diversas fontes
fornecidas por estudos anteriores que coletaram dados de fungao pulmonar em
centros diferentes, com técnica e equipamento potencialmente diversos
também. No caso de NHANHES Il apenas 18% da populacéo era acima de 50
anos e GLlyi,, como destacado pelos proprios autores, houve baixa
representatividade de idosos principalmente daqueles com idades acima de 75
anos. Ja no estudo do brasileiro, proposto por Pereira et al, a equacdo de
referéncia foi realizada em uma populagéo restrita caucasiana, em um pais
extremamente miscigenado, com variacao etaria de 20-85 anos sendo apenas
10% da sua amostra com idade acima de 75 anos.

Com base em todas essas diferencas observadas, o atual estudo,

derivou suas proprias equacdes especificas para idosos, para 0s parametros
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de CVF, VEF; e VEF:/CVF, através de equacbes de regressdes lineares
multiplas, derivando coeficientes especificos para as variaveis de altura e
idade.

6.1.2 Teste de fungédo pulmonar - Volumes pulmonares

Para os parametros de volumes pulmonares (CPT, VR e CRF), o
presente estudo verificou baixa aderéncia das equacdes avaliadas em relacao
a amostra de individuos acima de 65 anos de idade estudada. Houve
comportamento sob certo aspecto uniforme em evidenciar tendéncia a
subestimar os valores reais a partir das equacdes de Neder et al, Crapo et al e
ECCS, todos com diferenca estatisticamente significativa. Este desvio sugere
gue as equacdes ndo capturam adequadamente o comportamento longitudinal
de propriedades como a progressiva perda de retracao elastica pulmonar, as
alteracdes de complacéncia de caixa toracica e modificacdes de forca muscular
adquiridas com a senescéncia ®Y “8) (40 (0 = Aq equacdes avaliadas parecem
tender a superestimar o impacto destes efeitos, produzindo valores esperados
inferiores aqueles observados na presenta amostra. No caso dos volumes
pulmonares esta discrepancia ocorreu como regra tanto para homens quanto
para mulheres, com diferencas entre as médias que frequentemente
ultrapassou 300 ou 400 mL e em alguns casos atingiu até aproximadamente
900 mL, reforcando novamente a possibilidade de equivoco de interpretacao no

contexto de avaliacdo diagndstica.

Para sexo feminino, a CPT foi determinada em valores abaixo daqueles
mensurados na amostra do presente estudo, sendo esta tendéncia homogénea
entre os autores Neder et al, Crapo et al e ECCS. Contudo o VR do Neder et al
e do ECCS tendem a apresentar resultados acima do esperado. Para o
parametro de CRF, Neder et al, foi 0 Unico que apresentou boa correlagcédo. A
CREF previsto por Crapo et al, encontra-se abaixo do valor previsto para faixa
etaria de idosos, enquanto que, o parametro de CRF do ECCS, apresenta-se

com valor acima do esperado para este mesmo grupo. Esses resultados
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divergentes minimizam a sensibilidade do exame em reproduzir valores

fidedignos dos volumes pulmonares em mulheres acima de 65 anos de idade
(51) (48) (46)

Entretanto, para o sexo masculino, nota-se boa estimativa para CPT por
Neder et al e desempenho marginal da equacédo de Crapo et al em relacédo aos
dados obtidos na amostra do presente estudo; por outro lado, a CPT do ECCS,
possui meédias de valores abaixo do previsto para os idosos. J4& o VR
demonstrou semelhanga entre os autores Neder et al e Crapo et al, em
expressar valores subestimados para populacéo idosa, ao passo que o VR de

ECCS apresentou boa aderéncia com amostra ¢ 8 (46),

Um estudo europeu, publicado em 2009, randomizado, com individuos
saudaveis ndo fumantes, também derivou equacdes idade-especificas (65 e 85
anos), para volumes pulmonares. Na comparacéo realizada pelos autores com
outras equacoes, este estudo identificou volumes pulmonares (CPT, VR e
CRF) inferiores aqueles previstos por Crapo et al e ECCS, que portanto
tenderia a superestimar valores para essa faixa etaria. Estes resultados s&o
discrepantes aos do presente estudo, que por outro lado evidenciou tendéncia
das equacdes comparadas a subestimar valores de volumes pulmonares para

essa faixa etéaria €7,

Vale ressaltar, que o estudo ECCS néao foi baseado em dados originais e
gerou equacdes de referéncia a partir de outros levantamentos que incluiram
amostras populacionais de fumantes e ex-fumantes e suas variaveis de CPT,
VR e CRF, portanto, podem ndo ser representativos de individuos nao
tabagistas saudaveis ©”. Além disso, pode haver limitagdo na comparacao dos
valores previstos derivados por Crapo et al e por Neder et al, dadas as
diferencas metodolégicas em relacdo ao presente estudo: nos dois estudos
mencionados a mensuracdo de volumes pulmonares foi feita por meio da
técnica de diluicdo de Hélio e no caso do presente estudo foi utilizou a técnica
de pletismografia de corpo inteiro. Reconhecidamente o método pletismogréfico

tende a produzir valores maiores de volumes pulmonares ©®.
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Ja a equacao derivada por Neder et al, prop6s valores para populacéo
adulta geral (20-80 anos), subdividindo em 6 estratos etarios, contudo para
tentar contemplar os substratos etarios, o estudo do Neder et al, beneficiou-se
de um pequeno numero de participantes. Talvez por isso, seus coeficientes
para idosos, n&o alcancaram resultados mais expressivos de

representatividade na populacdo estudada ®V.

A semelhanca do que foi realizado para as variaveis espirométricas, e
considerando a tendéncia discordante entre os resultados do presente estudo e
das equacOes testadas, foi explorado o potencial impacto clinico da utilizacao
destas equacdes se aplicadas para interpretacdo dos testes da amostra de
idosos saudaveis. Foram identificados resultados semelhantes para todas as
variaveis de volumes pulmonares em ambos os sexos. Onde, as médias dos
valores tendem a estar acima do LSN, dificultando possiveis diagndésticos
precoces de doencas restritivas quando considerada a analise da CPT ou da
presenca de aprisionamento aéreo quando considerado o VR, com tendéncia a

produzir resultados falso-negativos em idosos, diminuindo a acuracia do exame
(51) (48) (46)

Para Neder et al, quando verificada a frequéncia de individuos do
presente estudo que estariam fora dos limites de normalidade na analise de
volumes pulmonares do sexo feminino, evidenciou-se taxas de 27% e 75% de
idosas mulheres acima dos limites superiores previstos para CPT e VR,
respectivamente. Para estes mesmos parametros observa-se também
frequéncias elevadas no caso de ECCS et al, nominalmente 22% e 42% para
as variaveis de CPT e VR respectivamente. Crapo et al apresentou indices
menores de CPT e VR acima dos limites superiores de normalidade, (16% e
18%), embora igualmente significativos considerando a definicdo aceita de
normalidade que prevé até 5% dos individuos saudaveis nesta condi¢do. Esta
tendéncia foi uniforme entre os autores e reforca o risco de diagnosticos

comprometidos relacionados ao teste GD“#8)“6),

Tal avaliagdo feita no sexo masculino evidencia percentuais maiores de

probabilidades de individuos saudaveis acima de 65 anos estarem fora dos
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limites de normalidade. Para o parametro de CPT proposto por ECCS, estes
individuos encontram-se 40% de vezes acima do LSN. J& nos parametros de
VR e CRF para Neder et al, evidenciou-se frequéncias de 50% e 35%,

respectivamente ®Y“®),

Contudo, por mais que em alguns casos, 0s autores apresentem boa
aderéncia com o publico de idosos higidos, quando esses dados sao plotados
no Bland-Altman, o resultado da representatividade € unanime: quanto maior
CPT, VR para o sexo feminino e CRF, VR para o sexo masculino, maior &
dispersédo dos dados e o distanciamento da média em ambos os sexos. A partir
de todas essas diferencas observadas no presente estudo, foram derivadas
equacdes especificas para idosos, através de equacgdes de regressdes lineares
multiplas para volumes pulmonares (CPT, VR e CRF). Foram determinados
coeficientes especificos para as variaveis de altura e idade, sendo que para
CPT e CRF novos coeficientes foram negativos para idade no sexo masculino.
Ja para o sexo feminino todas as variaveis apresentaram coeficientes positivos

para idade.

6.1.3 Teste de funcado pulmonar - Difuséo

Para a DLco, 0 comportamento das equacdes dos autores Neder et al,
Crapo et al e ECCS foram ainda mais homogéneos em evidenciar a média dos
valores acima do esperado para idosos saudaveis, superestimando valores
para essa faixa etaria especifica nos exames diagndsticos, com excecao
apenas do ECCS no sexo masculino, que demonstrou valores abaixo do
predito para essa mesma populacdo. Essa distribuicdo fica nitida quando feita

analise de concordancia pelo o Bland-Altman ©2 ©9) (%),

O estudo do Neder et al, Crapo et al, e ECCS, para DLco, ja descritos
anteriormente, caracterizam-se por representatividade relativamente baixa de
idosos, além do fato de ja haver transcorrido tempo significativo de suas

respectivas publicacbes. Este fato permite a especulagdo acerca da
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possibilidade da falta de acuracia identificada no presente estudo se dever, ndo
somente as particularidades de comportamento no envelhecimento no extremo
de idade, mas também por um efeito de tendéncia secular de variacdo da
funcdo pulmonar, independentemente do contexto etario especifico. Este
argumento pode ser aventado, ndo somente em relacao a difusdo, obviamente,

mas também em relacdo aos demais parametros estudados ©2 (%,

Estudo publicado em 2012, realizado com ampla amostra (262 mulheres
e 169 homens) de individuos saudaveis, ndo fumantes e com idades entre 65-
85 anos, corrobora os dados do presente estudo, evidenciando que
praticamente todos os valores de referéncia obtidos pela extrapolacdo de
equacdes para adultos de meia idade, superestimaram capacidade de difusédo
dos voluntérios idosos saudaveis. Esse erro no valor de referéncia é visto
rotineiramente nos laboratérios assisténcias e em pesquisas clinicas %,

Comparativamente, quando feito o calculo de probabilidade dos
individuos idosos saudaveis, do presente estudo, estarem acima ou abaixo dos
limites de normalidades, evidenciou-se alta taxa de mulheres idosas abaixo dos
LIN para todos os autores testados (chegando a fracbes expressivas, da ordem
de dois tercos da amostra nos casos de Neder et al e ECCS). Para o sexo
masculino, a chance dos individuos saudaveis estudados estarem distantes
desses limites foi menor, embora ainda significativa. Para Neder et al, 35% dos
homens idosos estariam abaixo do LIN enquanto para Crapo et al e ECCS
esse percentual foi de 18% e 15% respectivamente. Entretanto, para ECCS
25% dos homens estariam acima do LSN, potencialmente aumentando o risco
também de diagnésticos falso-negativos ©2 69 (46,

Fundamentado em todas essas diferencas observadas, o presente
estudo derivou equacbes especificas para idosos, de DLco, a partir de
equacdes de regressoes lineares multiplas, originando coeficientes especificos
para as variaveis de altura e idade (ver nos resultados). Dessa forma, foram
evidenciados que os novos coeficientes para altura e idade apresentaram-se

maiores que os coeficientes das demais equacgbes ja citadas anteriormente.
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6.1.4 Teste cardiopulmonar de esforgo

Foi observado que para as variaveis de carga (W) no sexo feminino, os
autores, Neder et al, Jones et al e Wasserman et al, demonstraram valores
maiores que o0s resultados esperados para idosos saudaveis, entretanto,
apenas o resultado da equacédo de Blackie et al, ndo apresentou diferenca
estatisticamente significativa ©> ©3) 4 62)

O VO;max. do Neder et al, no sexo feminino, ndo teve diferenca
estatisticamente significativa na média dos valores. Ja para o Blackie et al,
Jones et al e Wasserman et al todos os resultados foram estatisticamente
significativos, representados pela baixa aderéncia a populacdo de idosos
saudaveis do presente estudo. O resultado expresso por Blackie et al, foi maior
gue o esperado para a populacédo de idosos saudaveis, ja os valores de Jones
et al e Wasserman et al apresentaram valores abaixo do esperado para a

populacdo estudada ©® 3 ¢4 (62)

. Esse comportamento pode ser visto na
andlise de concordancia no Bland-Altman.

Contudo, no sexo masculino a variavel de carga do Wasserman et al,
nao apresentou resultado com significAncia estatistica. JA os dos demais
autores, divergiram entre si, sobre 0 comportamento dessa variavel, no qual a
carga do Neder et al, apresentou valores menores do que o0s esperados,
possivelmente subestimando a carga predita para essa populacdo. Em
contrapartida, os autores, Blackie et al e Jones et al, convergiram, exibindo

(55) (53) (54) (62). Esse

resultados com tendéncia a superestimar estes valores
comportamento pode ser visto na analise de concordancia no Bland-Altman.
Ainda no sexo masculino, foi constatado que, para as variaveis de
VO,max, os autores, Neder et al, Blackie et al e Wasserman et al apresentaram
valores maiores que os resultados esperados determinando possivelmente
valores superestimados para a populacédo de idosos estudada. Apenas Jones
et al, ndo apresentou diferenca estatisticamente significativa ©® 3 ¢4 ©2 Egse

comportamento pode ser visto na analise de concordancia no Bland-Altman.
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Ressaltando a hipétese inicial do presente estudo, os valores de
Wasserman et al, ndo apresentam nenhum critério para poder utilizar suas
variaveis como representativas em idosos saudaveis, pois sua populacdo foi
predominante de adultos-jovens (média de idade de 54 anos), tabagistas ou ex-
tabagistas, que atuavam diretamente com trabalho bracais de estaleiros' ©?
Neder et al, aceitou individuos com histéria prévia de tabagismo < 15
anos/maco, em razdo disso, podem nao ser representativos de individuos
saudaveis. Além disso, este estudo foi realizado ha mais de 10 anos e a soma
destes fatores pode constituir argumentos para apontar a auséncia de
adequacao dos valores de referéncia para individuos acima de 65 anos de
idade da presente amostra ©%.

Ja as equacdes americanas Jones et al e Blackie et al publicadas em
1989, tiveram representatividade apenas em uma na variavél do sexo
masculino (um para carga e outro para VO,max.). O primeiro estudo teve faixa
etaria ampla (20-70 anos) com média de idade de 48 anos. Provavelmente em
razdo da maioria presente ser de adultos-jovens, os valores podem nao
representar as alteracdes fisiolégicas dinamicas encontradas no idoso
saudavel. Blackie et al realizou seu estudo com individuos acima de 55 anos de
idade (média de idade de 66 anos), porém foram incluidos tagabistas e ex-
tabagistas na amostra, podendo ser um viés para a representatividade da
populacdo de saudaveis estudada ©®462),

Com base em todas as diferencas observadas, foram derivadas novas
equacdes especificas para idosos saudaveis, para valores de carga e VO,max.
a partir de equacdes de regressdes lineares multiplas, produzindo assim,
coeficientes especificos para as variaveis de altura e idade. O diferencial
destas novas equacdes de referéncia foi a auséncia de coeficientes para peso,
além de ser observado a nao linearidade para a formulacédo das equacdes pre-
existentes.

As equacgOes derivadas do Neder et al, apresentaram as 3 variaveis,
sendo altura, idade e peso para os valores de carga do sexo masculino e
apenas altura e idade para o sexo feminino, que néao teve o peso como variavel

relevante no modelo. Em relacdo as equagbes de referéncia do VO,max, foi



Discusséao 62

observada auséncia da variavel altura e presenca apenas das variaveis de
idade e peso.

As equac0Oes para carga e VO,max. do Wasserman et al, apresentaram
apenas as variaveis de peso e idade, ndo utilizando a altura como variavel de
correlacdo. Blackie et al, contempla as 3 varidveis para a formulacdo de suas
equacdes de carga e VO,max., e Jones et al apresenta as varidveis de peso e
idade para derivar os valores de carga. Para os valores de VO,max. foram

usadas as 3 variaveis para a formulacéo de suas equacoes.

6.2 Limitacdo do estudo e pontos fortes

Algumas limitagbes do presente estudo merecem ser destacadas.
Talvez a limitacdo relevante seja tratar-se de um estudo pequeno, com 96
individuos, para se derivar equacdes de referéncia que contemplem o maximo
de individuos dos mais diferentes perfis de idosos; porém esta limitacdo é em
consequéncia do que consideramos o ponto mais forte do trabalho: os critérios
bastante rigidos de inclusdo e exclusao, que caracterizam nossa populacdo de
saudaveis com o minimo de interferéncias para derivarmos padrbes de
normalidade, resultando em dados confiaveis ao envelhecimento normal em
uma populacéo urbana.

Ainda em relacdo a amostra, outra particularidade pode ter
comprometido sua representatividade: o histograma de distribuicdo etaria das
mulheres mostra uma relativa concentracdo de voluntarias na faixa ao redor de
70 anos, reduzindo a uniformidade de distribuicdo desta variavel. Outra
limitacdo a ser considerada € o fato de o estudo ter sido realizado com base
em amostra de conveniéncia, sem um célculo de tamanho amostral realizado
previamente para aumentarmos a acuracia e a eficiéncia da representatividade
dos valores obtidos para utilizarmos como padréo ouro para individuos acima

de 65 anos.
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Apesar das limitagbes apontadas, entendemos que o presente estudo,
constituiu desafio em contribuir com uma lacuna nesta &rea do conhecimento, e
que as informacfes geradas tém grande potencial de aplicabilidade clinica.
Reconhecemos a necessidade de ampliacdo deste estudo e também de novos
estudos complementares a este para o0 estabelecimento e validacdo de
equacdes de referéncia idade-especificas.



7.Conclusao
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Verificamos a pouca aderéncia das equacgdes de referéncia disponiveis
para funcdo pulmonar e teste cardiopulmonar de esforco quando aplicada a uma

amostra especifica de idosos saudaveis.

Concluimos que em razdo das eventuais discrepancias observadas
sobre a interpretacdo dos dados de fungdo pulmonar e dos dados funcionais de
exercicio, h4 possibilidade de erros diagnésticos com diminuicdo da sensibilidade
e/ou supradiagnosticos patologicos nos testes aplicados. Dessa forma, derivamos
novas equacodes idade-especificas para as variaveis de espirometria, volumes

pulmonares, difusdo e para dois parametros de TCPE (carga (W) e VOzmax.).
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Anexo 3- Triagem feita por telefone — Avaliagéo Inicial

“Estudo das equagbes de normalidade dos paramefros de fungdo pulmonar em
repouso & ao exercicio em amasira de idosos higidos da populagdo Brasileira.”

Nome: Data:

RGHC: ldade: Sexo F/I'M

[ } Mdo Teve alguma doenga “grave” na infincia?

[ } Ndo Tem alguma doenga

[ ) Ndo Fez alguma cirurgia?

[ ) Ndo Toma algum Medicamento?

[ ) Ndo Pratica atividade Fisica?

[ ) Ndo Tem alguma alergia?

[ ) Ndo Toma bebida alcodlica?

[ ) Ndo Fuma?

[ ) Ndo Tomou todas as vacinas?
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Anexo 4 — Questionario de nivel de atividade Fisica — Questionério de

Baecke

QUESTIONARIO DE ATIVIDADE FiSICA

Por favor, penzando na sua atividade fisica no trabalho nos dlitimos 12 meses, circule a
resposta apropriada para cada questao:

1)

2}

3

4)

5)

B)

8

g)

Qual foi sua principal ooupacan?

Mo trabalho &u sentava:
nunca [ rarameanta [ algumas vezas |
freqhentemants | sempre

Mo trabalho em ficava am pé:
nunca ! rarameanie [ algumas vezas /
freqhentemants | sampre

Mo frabalho eu andava:
nunca ! rarameanie [ algumas vezas /
freqlantemants [ sampra

Mo frabalho eu carregava carga pesada:
nunca [ rarameanta [ algumas vezas |
freqhentemants | sempre

Apds o trabalho me santia cansado:
muito freglentamente / freqlentamente ! algumas
vezes [ raramenia § nunca

Mo frabalho eu suava:
muito freglentamente / freqlentamente ! algumas
wvezes [ raramenta [ nunca

Em comparagao com oufros da minha idade eu
panso gua mau frabalho fioi fisicamantea:

muito pesado § mais pesado f t3o pesado quanta /
mais leve [ muilo lava

4 a 2 1
4 3 2 1
4 3 2 1

Pensando nos esportesiaxercicios fisicos praticados nos dltimas 12 mesas,

responda:

océ praticou esporiefexercicio fisico:
sim [/ nao

— Qual modalidade vocé praticou
mais freglientamenta?

— Quantas horas por samana?

<1

3 5

1-2 23 34 =4
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10)

11)

12)

13)

14)

15)

16)

— Quantos mases por ano?

Sa voceé fez uma segunda modalidade:
— Qual modalidade foi asta?

- Quarmtas horas por samana’?
- Duantos mases por ano?

Em comparagio com outros da minha idade eu
penso gue minha atividade fisica durante as horas
de lazer foi:

muito maior § maior / a mesma / manor § muito
menor

Durante as horas de lazer au suava:
muito freglientemente / freqllentamente / algumas
vezes [ raramenie f nunca

Dwrarte as horas de lazer eu praticava
esporie/axarcicio fisico:

nunca [ rarameanie § algumas vezas |
freqhentemants § muito freqlentameante
Durarte as horas de lazer au vejo televisdoc

nunca / raraments [ algumas vezas |

freqiantemants § muito freqlentamente
Durante as horas de lazer au ando:

nunca ! raramente [ algumas vezes |

freqientemeants § muito freqlentamente
Diurante as haras de lazer au ando de bicicleta:

nunca [ raramants § algumas vezas |
freqientemeante / muito freqlentermente

Durante quantos minufos por dia vocd anda a pé
ou de bicicketa indo e vollando do trabalho, escola
OU COMpras:

<1

<1
<1

=5

5
15

1-3 46 7-9 =8

1-2 23 34 =4

1-3 46 79 =8
a 2 1
a 2 1
a 4 5
3 4 5
a 4 5
a 4 5
16- 31- =45
Jo 45
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Fdrmulas para cdlculo dos escores do questiondrio Baecke de AFH

Exercicios fisicos no lazer (EFL)

Calculo da primeira questao referente a pratica de esportes/exercicios fisicos:

+ Intensidade (fipo de modalidade) = 0,76 para modalidades com gasto energético leve ou 1,26 para
modalidades com gasto energético moderado ou 1,76 para modalidades com gasto energético vigoro-
so (determinado pela resposta do tipo de modalidade: o gasto energético da modalidade deve ser
conferido no compéndio de atividades fisicas de Ainsworth")

- Tempo (horas por semana) = 0,5 para menos de umna hora por semana ou 1,5 entre maior que uma

hora & menor que duas horas por semana ou 2,5 para maior que duas horas e menor que trés horas por

Semana ou 3,5 para maior que trés e até quatro horas por semana ou 4,5 para maior que quatro horas

por semana (determinado pela resposta das horas por semana de pratica)

Proporcao (meses por ano) = 0,04 para menor que um més ou 0,17 entre um e trés meses ou 0,42 entre

quatro e seis meses ou 0,67 entre sete e nove meses ou 0,92 para maior que nove meses (determinado

pela resposta dos meses por ano de pratica)

Para o calculo do escore desta questao, os valores devem ser multiplicados e somados:
Modalidade 1 = (Intensidade* Tempo*Proporgao) + Modalidade 2 = (Intensidade* Tempo* Proporgaa)
Para o valor final, sera estipulado um escore de acordo com os valores obtidos na formula:

0 (sem exercicio fisico) = 1/entre 0,01 até < 4 » 2/entre 4 até < 8w Yentre B até < 12 w 4/2 12,00 5

0Os escores das questdes dois a quatro serao obtidos de acordo com as respostas das escalas de Likert
0 escore final de EFL devera ser obtido de acordo com a formula especificada abaixo:

guestdo 1 + questdo 2 + questao 3 + questao 4

4

Escore de EFL =

Atividades fisicas de lazer e locomocao (ALL)

0s escores das questdes cinco a oito serdo obtidos de acordo com as respostas das escalas de Likert
0 escore final de ALL devera ser obtido de acordo com a formula especificada abaixo:

(6 - questao 5) + questdo 6 + questdo 7 + questio B
Escore de ALL =

4

Escore total (ET) = EFL + ALL
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1.Suplemento.

espirometria para o sexo feminino.
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2. Suplemento. Gréfico comparativo do Bland- Altman dos parametros de
espirometria para o sexo masculino.
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3. Suplemento Grafico comparativo do Bland- Altman dos parametros de
volumes pulmonares para o sexo feminino.

Volumes. Sexo Feminino
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4. Suplemento. Grafico comparativo do Bland- Altman dos parametros de
volumes pulmonares para o sexo masculino

Volumes. Sexo Masculino

Bland- altman CPT_Observado vs Neder
a
o B
Bt
o a

o

-]

Bland-Altman_CRF Ohservado vs Neder

Bland-altman_VR Observado vs Neder

a
a

Bland- altman CPT_ohbservado vs ECCS

@ ]
-]
@ %om"
k1]
o
o

Bland-Altman_CRF Ohservado vs Crapo

a
a
-] oo

Oe” o@“
ﬁ%ﬁ 3 3

Ga




Suplemento

5. Suplemento. Grafico comparativo do Bland- Altman do parametro de DLco

para ambos 0s sexos.

Dilco. Sexo Masculino
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6. Suplemento. Grafico comparativo do Bland- Altman dos paréametros de
Teste Cardiopulmonar de esfor¢co para o sexo feminino.
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7. Suplemento. Grafico comparativo do Bland- Altman dos parametros de
Teste Cardiopulmonar de esfor¢o para o sexo masculino.
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. Suplemento. Comparagao de caracteristicas fisicas de populagGes de refer
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9. Suplemento. Tabela contemplando as principais equacdes de referéncia
utilizadas neste estudo, assim como nossa equacao proposta para as
variaveis espiromeétricas em ambos 0S sexos.

Referéncia Sexo Varidvel Espirometria. Equacio
Presente estudo Feminino CWF {(0,028*Altm)+(-0,025*|dade))+0,12
Presente estudo Masculino CWF ((0,036*Altm)+{-0,051*Idade})+1, 503
Presente estudo Feminino VEF1 ((0,018*Alem)+{-0,022*Idade})+0, 811
Presente estudo Masculino VEF1 ((0,024*Alem)+{-0,035*Idade})+1,317
Presente estudo Feminino VEF1/CVF {(-0,001*Altm)+{-0,001*ldade))+1,065
Presente estudo Masculino VEF1/CVF {(-0,001*Altm)+{0,001*Idade))+0,77
Pereira et al. Feminino CWF ((0,0441 *altcn)+ (-0,0189 *idade)+ (peso*0)) -2,B48
Pereira et al. Masculino CVF ((0,0517 *altcm)+ (-0,0207 *idade)+ (peso*®0)) -3,18
Pereira et al. Feminino VEF1 {(0,0314*altcm}+(0,0203*idade)+{peso*0}) -1,353
Pereira et al. Masculino VEF1 ((0,033B*altcm)+{0,00252*idade)+(peso*®0)) -0,789
Pereira et al. Feminino VEFL1/CVF (({-0,14*altcm)+{-0,158*idade)+(peso®)}+ 111,5)/100
Pereira et al. Masculing VEF1/CVF [({-0,175*altcm)+{-0,197 *idade)+(peso*))+ 120,3)/100
NHANES I Feminino CVF {(0,0187*idade)+{[idade”2)*-0,000382)+{[altcm™2)*0,00014815)}+0,356
NHANES Il Masculing CVF ({0,00064*idade)+{{idade2)*-0,000269)+({altcm~2)*0,00018642))-0,1933
NHANES I Feminino VEF1 [{-0,00361*idade)+({idade"2)-0,000194)+((altcm*2)*0,00011496))+0,4333
NHANES Il Masculing VEF1 ({-0,013053*idade)+{{idade"2)-0,000172)+((altcm*2}*0,00014098))+0,5536
NHANES Il Feminino VEFL1/CVF (90,809+{-0,2125"idade))/100
NHANES Il Masculing VEFL1/CVF [B8,066+(-0,2066"1dade])/100
GL Feminino CWF 2, 7183%(-10,403+{2,2633* logalicm)+{0,0234*logidade)+Mspline)
GLU Masculing CVF CVF B 2,7183~(-11,2281+(2 4135*logaltcm)+(0,0865* logidade)+Mspline)
GLU Feminino VEF1 2, 71839 p087+(2,1211*logaltcm))+(-0,0270* logidade)+Mspline)
GLU Masculing VEF1 2,7183%-10,342+(2,2196*logaltcm) )+(-0,0574* logidade)+Mspline)
GLU Feminino VEF1/CVF 2,71837(0,5506+(-0,1078* logaltcm)+({-0,0544* logidade)+Mspline)
GLU Masculing VEF1/CVF 2,71837(0,7403+(-0,1595* logaltcm)+({-0,0366* logidade)+Mspline)

10.Suplemento. Tabela contemplando as principais equacdes de referéncia
utilizadas neste estudo, assim como nossa equagao proposta para as
variaveis de difusdo em ambos os sexos.

Referéncia Sexo Varidvel Difusdo. Equacdo

Presente estudo Feminino Dlco [(0,203*altcm}+(-0,235*%idade)}+4,319

Presente estudo Masculino Dlco ((0,461*altcm)+(-0,399*idade))-22,069
Neder et al. Feminino Dlco ((D,180*altcm )+({-0,075* |dade))+0,200
Neder et al. Masculino Dleo ((0,320*altcm)+(-0,130*1dade))-13,07
Crapo et al. Feminino Dlco ((0,256%altcm)+{-0,1444*Idade)}-8,36
Crapo et al. Masculino Dlco ((0,416*Altcm)+(-0,219%1dade])-26,34
ECCS et al. Feminino Dlco ((0,244*altcm)+(-0,146*1dade))-B, 206
ECCS et al. Masculino Dleo ((0,332*altcm)+(-0,197*1dade))-18,02
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11.Suplemento. Tabela contemplando as principais equacdes de referéncia
utilizadas neste estudo, assim como nossa equagao proposta para as
variaveis de volumes pulmonares em ambos 0s sexos.

Referéncia Sexo Varidavel Volumes Pulmonares. Equacdo
Presente estudo Feminino CPT (0,07 *Altcm)+{0,011*ldade)-6,638
Presente estudo Masculino CPT (0,056*Altcm)+(-0,009*Idade)-2, 216
Presente estudo Feminino CRF (0,036*Altcm )+(0,005* Idade)-3,006
Presente estudo Masculino CRF (0,05*Altcm)+{-0,009*Idade)-3,822
Presente estudo Feminino VR (0,044*Altcm )+(0,042* Idade)-7 487
Presente estudo Masculino VR (0,021*Altcm )+(0,035* Idade)-3,387

Neder et al. Feminino CPT (0,07*Altcm)+(-0,00985* Idade)-5,98

Neder et ai. Masculino CPT (0,0709*Altcn)+(-0,0068* Idade)-5,172

Neder et al. Feminino CRF (1,30*Altm)+(0,0091*idade)+0,21

Neder et ai. Masculino CRF (2,78*altm)+(0,0092+idade)-1,83

Neder et al. Feminino VR (0,0259*Altcm)+{0,0091*Idade)-3,15

Neder et al. Masculino VR (0,0197*Altcm)+{0,0141*Idade)-2,08

Crapo et al. Feminino CPT (0,0590*Altcmn)-4, 537

Cropo et al. Masculino CPT ((0,0795*Altcm)+(0,0032* Idade)})-7,33

Crapo et al. Feminino CRF {(0,036*Altcm)+(0,0031*1dade))-3,182

Crapo et al. Masculino CRF ((0,0472*Altcm)+(0,009* Idade))-5,29

Cropo et al. Feminino VR ((0,0197*Altcm )+(0,0201*1dade))-2,421

Crapo et al. Masculino VR ((0,0216*Altcm)+(0,0207*Idade))-2,84

ECCS et al. Feminino CPT (0,06602*Altm)-5,791
ECCS et al. Masculino CPT (0,07992*Altm)-7,081
ECCS et al. Feminino CRF {(0,02245*Altm)+{0,001*Idade))-1,003
ECCS et al. Masculino CRF ((0,0234B*Altm)+{0,009*Idade))-1,093
ECCS et al. Feminino VR {(0,01812*Altm)+{0,016*1dade))-2,003
ECCS et al. Masculino VR {{0,0131*Altm)+(0,022*1dade))-1,232
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12.Suplemento. Tabela contemplando as principais equacdes de referéncia
utilizadas neste estudo, assim como nossa equacgao proposta para as variaveis
de teste cardiopulmonar de esforco em ambos 0s sexos.

Referéncia Sexo Varidvel TCPE. Equagio
Presente estudo | Feminino W ((0,293* altcm)+| -1,611*idade)}+144,93
Presente estudo | Masculino W ((0,46% altcm)+| -2,924%idade)}+284,505
Presente estudo | Feminino | ViO;max. ((9,739% altcm)+ -14,091%idade)}+456,573
Presente estudo | Masculino | V0;max. ((7,782% altcm)+( -26,158%idade)|+1966,404
Neder et al. Feminino W ({0,96% altcm)+( -1,19%idade))+28,1
Neder et al. Masculino W ({1,36%altcm)+(-1,78%Idade)+(0,65%pesn))-45,4
Neder et al. Feminino | VO;max. ((-0,04* dade)+0,08%peso) 45,1
Neder et al. Masculino | VO-max. ({-0,09*idade)+(0,09%pesa))+10,1
Blackie et al. Femining W ({7, 4%altcm)+(-13*idade)+ 3,78%peso)|+52)*0,163
Blackie et al. Masculino W ({6,1%altcm)+(-26,1%idade)+{0,04*peso) }+1704)*0,163
Blackie et al. Feminine | VO:max. {{(0,0142*altcm)+-0,0115%idade)+(0,0097 4*peso)|+0,651)*100
Blackie et al. Masculino | VO-max. ({10,0142*altcm)+-0,0494%idade)+(0,00257 *peso)}+3,015)¥100
Jones et al. Feminino W {{{altcm//100)"2,8)*969%(-0,43%idade))*0,163
Jones et al. Masculino W {{{altcm,/100)"2, 7)*1506%*(-0,48%idade))*0,163
Jones et al. Feminine | ViO:;max. ({0,025%altcm)+{-0,018*idade)+ peso¥0,01)-2,26)*1000
Jones et al. Masculino | VO.max. {(0,034*altcm)+{-0,028%idade)+{peso*0,022))*1000
Wasserman et al. | Feminino W [{{peso+43)*(22,78+4(-0,17*idade)+{-5,8%peso*-151))/10,1
Wasserman et al. | Masculing W (ipeso®50,72-0,372%idade)-5,8%peso®-151),/10,1
Waosserman et al. | Feminino | VO.max. ((peso+43¥(22,78+(-0,17 *idade]))
Wasserman et al. | Masculino | V0.max. ({peso®(50,72-(0,372))))




