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Resumo

A histoéria da DPOC ¢ variavel, nem todos os individuos seguem o mesmo percurso. Contudo,
¢ geralmente uma doenga progressiva, especialmente nos individuos cuja exposi¢do aos
agentes nocivos ¢ permanente. Quando cessa a exposi¢cdo aos agentes nocivos, nomeadamente
fumo do tabaco pode ocorrer melhoria da funcao respiratoria, mesmo quando ja ha limitagao
do débito aéreo. Porém, apds instalada a DPOC e respectivas comorbilidades nao € possivel a
cura. Nessa situacdo o tratamento deve ser continuo. O tratamento da DPOC pode em
qualquer estadio da doenga proporcionar melhoria da qualidade de vida, reduzir sintomas,

exacerbacgdes e possivelmente reduzir mortalidade.

Abstract

COPD has a variable natural history and not all individuals follow the same route. However,
it is usually a progressive disease, especially in patients whose exposure to noxious agents is
ongoing. There may improve lung function, even when there is airflow limitation, if harmful
agent exposures stop, including tobacco smoke. However, after the COPD and its
comorbidities are establish the disease can’t be cured. At this point the treatment should be
permanent. The treatment of COPD can lead to a better quality of life; reduce symptoms,

exacerbations and possibly mortality.
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1-Introducao

A Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC) ¢ uma doenca que se caracteriza pela
obstrugdo das vias aéreas, limitando o fluxo aéreo de forma ndo completamente reversivel
(www.goldcopd.com,2010). A obstru¢do do débito aéreo ¢ normalmente progressiva e
associa-se a uma resposta inflamatoria anormal do pulmdo em resposta a inalagdo de
particulas ou gases nocivos, nomeadamente do fumo do tabaco. A DPOC pode ser prevenida
e tratada, apresenta efeitos extra-pulmonares que podem levar a um agravamento da doenca

(Ito et al., 2009).

A DPOC ¢ uma sindroma constituida por uma enorme diversidade de fendtipos, sendo, a

bronquite cronica e o enfisema, os mais prevalentes (Lopez et al., 2006).

A DPOC ¢ uma das principais causas de morbilidade e mortalidade no mundo. O factor de
risco, mais importante conhecido, ¢ o tabagismo, mas, evidéncia emergente sugere que outros
factores de risco sdo também importantes, sobretudo nos paises em desenvolvimento (Cazzola

et al.,2007).

Segundo Salvi e Barnes estima-se que cerca de 25-45% dos doentes com DPOC nunca
fumaram, sugerindo, que o impacto de outros factores, diferentes do tabaco, em nao-
fumadores com DPOC, ¢ muito superior ao que se acreditava anteriormente (Salvi and

Barnes, 2009).

Cerca de trés bilides de pessoas, metade da populagdo mundial, estdo expostos ao fumo da
combustdo de biomassa em comparagao com 1,01 bilides de pessoas que fumam, o que indica
que a exposi¢do ao fumo de biomassa pode ser o maior factor de risco para a DPOC a nivel

mundial (White, 2010).

A importancia de estudar a DPOC deve-se a sua elevada prevaléncia e mortalidade, apesar

dos meios actualmente disponiveis.

Devido a crescente importancia do papel do farmacéutico no acompanhamento

farmacoterapéutico, este necessita de estar preparado para poder executar uma correcta
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avaliacdo e conhecer quais os procedimentos adequados em relagdo as diferentes doengas.
Para tal, precisa de ter informagdes mais aprofundadas sobre determinadas patologias,
sabendo as suas caracteristicas, as suas consequéncias ¢ as suas terapéuticas (Hanania et
al.,2005). Neste trabalho pretende-se recolher as informagdes essenciais sobre a doenca
pulmonar obstrutiva crénica, com o objectivo de preparar o farmacéutico ndo s6 para o
acompanhamento farmacoterapéutico, mas também, na perspectiva de prevencdo desta

patologia.

Neste trabalho inicialmente abordar-se-a a definicdo e caracterizagdo da Doenca Pulmonar
Obstrutiva Cronica, relativamente a prevaléncia, patofisiologia, factores de risco, diagndstico,

tratamento, controlo das agudizagdes e prognostico.

Baseando-se na evidéncia cientifica presente nos artigos cientificos seleccionados, discutir-se-
a com especial énfase a presenca da DPOC em nao fumadores, as varias terapias envolvidas e

a avaliagdo farmacoecondémica (Campos, 2004).

Serdo apresentados os diferentes tratamentos para esta patologia, distinguindo os tratamentos
farmacologicos e nao farmacologicos, as vantagens e desvantagens destes, assim como

exemplos (Sin et al., 2003), (Hanania et al., 2007).

Utilizando todos os elementos cientificos e clinicos desenvolvidos ao longo do trabalho sera
discutida a importancia do papel do farmacéutico e da relevancia do seguimento

farmacoterapéutico.
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2-Metodologia

Neste trabalho utilizou-se como fontes de pesquisa os artigos publicados no Pubmed, Science
direct e em revistas online como Chest, New England Journal of Medicine, The Lancet, bem

como livros de texto versando especialmente a DPOC.

A procura dos artigos foi limitada a artigos publicados entre 2000 e 2011.

Para além disso utilizou-se como suporte ao trabalho as linhas de orientagdo para a DPOC
“GOLD”, publicadas online. Assim como a pagina Web e documentacado COF Madrid

“EPOC” e revistas da American Pharmacists Association.

Os artigos foram pesquisados com as seguintes palavras-chave: “DPOC”,

2 <6 29 9 9% ¢

“broncodilatadores”, “estudos farmacoecondomicos”,”asma”, “antibioterapia para DPOC”.
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3-DPOC

3.1 - Defini¢cdo e Impacto

Definicao

A doenga pulmonar obstrutiva cronica ¢ caracterizada pela limitagdo cronica do débito aéreo
que nao ¢ totalmente reversivel e pelo intervalo de alteragdes patologicas no pulmao, com
alguns efeitos significativos extra-pulmonares. Estes podem contribuir com importantes

comorbilidades para a agudiza¢do da doenga (www.goldcopd.com,2010).

As comorbilidades devem ser tidas em conta numa avaliagcdo abrangente de diagnostico, de

gravidade e em determinar um tratamento adequado.

O factor de risco para a DPOC mais comummente encontrado em todo mundo ¢ o fumo do
cigarro, embora em muitos paises, a poluicdo do ar resultante da queima das madeiras e de

combustiveis de biomassa foram também identificadas como factores de risco(Franchi,2009).

Nesta patologia a caracteristica limitacao do débito aéreo ¢ derivada da juncao da doenca das

pequenas vias aéreas, a bronquiolite e a da destrui¢do do parénquima, o enfisema.

A inflamagdo crénica causa modificacdes e o estreitamento das pequenas vias aéreas. Por sua
vez, a destruicdo do parénquima pulmonar igualmente por processos inflamatdrios, leva a
uma perda de anexos alveolares para as pequenas vias aéreas ¢ diminui a retraccdo da
elasticidade do pulmdo. Estas alteragdes reduzem a habilidade das vias aéreas para
permanecerem abertas durante a expiracdo. A limitacdo das vias aéreas ¢ medida por
espirometria, sendo o teste disponivel, reprodutivel mais amplamente usado para a avaliacao

da fung¢do respiratoria.
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Impacto economico e social da DPOC

E a principal causa de morbilidade e mortalidade no Mundo e resulta num peso econdémico e

social que ¢ igualmente substancial e crescente.

A prevaléncia da DPOC, a morbilidade e a mortalidade variam entre paises e entre diferentes

grupos dentro do mesmo pais (Cazzola et al., 2007).

Tanto a prevaléncia como o peso da DPOC estdo projectados para aumentar nas proximas
décadas devido a continua exposic¢ao aos factores de risco da DPOC e a alteracao da estrutura
etaria da populacao mundial (aumento da esperanga média de vida e assim atingem a idade na

qual normalmente a DPOC desenvolve).(Murthy and Sastry, 2004)

A DPOC ¢ uma doenga dispendiosa com custos directos (valor dos cuidados de satude
dedicados ao diagnostico e a gestdao médica) e custos indirectos (consequéncias financeiras do
tratamento, o absenteismo no trabalho, a morte prematura, ¢ despesas da familia ou do

cuidador resultantes da doencga) (Campos, 2004).

Os custos por doente variam de acordo com o pais, pois esses custos dependem de como o

sistema de saude ¢ disponibilizado e pago.

Existe uma relagdo directa distinta entre a gravidade da DPOC e os custos com cuidados
médicos, além de que a distribuicdo das despesas muda com o avango da doenga. Por
exemplo, os custos com internamento, oxigénio e ventilacdo em ambulatério disparam de

acordo com o aumento da gravidade da DPOC (Lee,2008).

A presenca da DPOC eleva consideravelmente o custo total com cuidados dos doentes,

especialmente quando considerados os doentes internados.

A mortalidade d4 uma perspectiva limitada do impacto humano da doenca. E desejavel que se
encontre outras medidas de impacto da doenga que sejam consistentes € mensuraveis em

todos os paises (Cazzola et al., 2007).
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Os autores do Estudo Global de Impacto das Doengas planearam um modelo para a
estimativa da fraccdo de mortalidade e deficiéncia atribuiveis as doengas e lesdes principais
usando uma medida composta do impacto de cada problema de satide, chamada Disability-
Adjusted Life Year — DALY (Anos Potenciais de Vidas Perdidos ou Vividos com
Incapacidade). O DALY para uma doenga especifica ¢ a soma dos anos perdidos por
mortalidade prematura e anos de vida vividos com incapacidade, ajustados para a gravidade
da deficiéncia. Em 1990, a DPOC estava em décimo segundo lugar nas perdas dos DALY no
mundo, responsavel por 2,1% do total. De acordo com as projeccdes, a DPOC estard em
quinto lugar de DALYs perdidos mundialmente em 2020,perdendo apenas para isquemia
miocardica, depressdo, acidentes rodoviarios e doengas cérebro vasculares. Este aumento
substancial da DPOC projectado para os proximos 20 anos reflecte o elevado uso continuado
de tabaco em varios paises e as mudangas nas estruturas etarias das populagdes dos paises em

desenvolvimento (www.goldcopd.com,2010), (Menzin et al.,2008).

3.2 - Factores de risco

O factor mais frequentemente identificado ¢ o tabagismo. Para além deste existem, entre
outros, o factor genético, que estd associado a uma deficiéncia hereditaria grave da a-1-
antitripsina. A deficiéncia de a-1-anti-tripsina, além de explicar algumas situa¢des da DPOC
constitui um “case study” que tem contribuido para o entendimento da fisiopatologia da

doenga (Mannino et al, 2007).

Outros factores de risco encontram-se interligados com a exposi¢do do individuo ao longo da
vida, & inalacdo de particulas nomeadamente do fumo do tabaco, as poeiras e quimicos

profissionais, a polui¢do do ar interior e a polui¢do do ar exterior.

Os factores que afectam o crescimento pulmonar ao longo da gesta¢do e infancia como o
baixo peso a nascenga e as infecgdes respiratdrias sdo outros riscos que podem elevar o

potencial desenvolvimento da DPOC.

O reconhecimento dos factores de risco ¢ um passo essencial para ser possivel desenvolver
estratégias de prevengdo e tratamento de qualquer doenga. Assim a inclusdo na estratégia

global de controlo da doenga de programas de cessacao tabagica ¢ um elemento determinante,
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ndo s6 para individuos que j& atingidos pela doenca como na preven¢do de casos novos.
Embora o tabagismo seja o factor de risco de DPOC mais estudado e documentado, ndo ¢ o
unico e existem evidéncias consistentes de estudos epidemiologicos de que nao-fumadores

podem desenvolver obstrucao cronica do débito aéreo (Decramer et al., 2010).

Grande parte da evidéncia cientifica acumulada nesta area baseia-se em estudos transversais
que ndo permitem induzir informac¢do de causalidade entre factores e ocorréncias. As
interacgdes existentes entre numerosos factores de risco da DPOC podem tornar-se complexas
dificultando a interpretacao. Por exemplo, o sexo do individuo pode influenciar no facto dele
comegar a fumar ou experimentar certas exposi¢des ocupacionais ou ambientais; o estado
socioecondmico pode estar ligado ao peso da crianca ao nascer (pois tem impacto no
crescimento e desenvolvimento pulmonar); e esperanga de vida mais longa ira permitir maior

de exposigdes ao longo da vida aos factores de risco.

3.2.1-Genes

A DPOC ¢ uma doenga poligénica e um exemplo de interaccdo gene - ambiente. O factor de
risco genético melhor descrito ¢ a deficiéncia hereditaria da alfa-1-antitripsina, um importante

inibidor de protease sérica (Mannino et al, 2007).

Esta deficiéncia ¢ facilmente encontrada em individuos do Norte de Europa.

O desenvolvimento precoce e acelerado de enfisema pan-lobular associado a diminuicao da
funcdo respiratoria ocorre tanto em fumadores como em ndo-fumadores com deficiéncia
grave, no entanto o tabagismo aumenta significativamente o risco. Existe uma variagdo
consideravel entre individuos na extensdao e gravidade do enfisema e na propor¢do da

diminui¢do da fungao respiratoria.

3.2.2-Inalacao de Particulas

Um individuo pode ser exposto a uma diversidade de particulas inaladas ao longo da vida, ¢
conveniente ter em consideracdo a carga inalatéria total de particulas. Cada tipo de particula,
conforme o tamanho e composic¢do, pode contribuir com um peso diferente ao risco, € o risco

total vai depender do total de exposi¢des inaladas (Decramer et al., 2010).
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3.2.2.1-Fumo do tabaco

O tabagismo como j4 anteriormente referido ¢ o factor de risco mais frequente para a DPOC.
Os fumadores de cigarro t€ém uma prevaléncia elevada de sintomas respiratorios e apresentam
uma fungdo respiratéria anémala, com uma maior diminui¢ao anual de FEV e maior taxa de

mortalidade por DPOC que os ndo-fumadores.

Os fumadores de cachimbos e charutos tém morbilidade e mortalidade maiores que os nio-
fumadores, mas t€m uma menor prevaléncia da doenga e um menor comprometimento da
funcdo pulmonar em relacdo aos fumadores de cigarro. Embora a inalagdo de fumo de

charuto seja tdo irritante quanto o de fumo do cigarro (www.goldcopd.com,2010), (Lee,2008).

O risco para DPOC em fumadores tem efeito dose - resposta. A idade em que se comeca a
fumar, o total de anos e a quantidade (mago) e o ser fumador activo, sao preditivos de
mortalidade da DPOC. Nem todos os fumadores desenvolvem DPOC clinicamente

significativa, o que sugere que factores genéticos devem modificar o risco de cada individuo.

A exposicao passiva ao fumo de cigarro (environmental tobacco smoke — ETS) também pode
contribuir para sintomas respiratoérios e DPOC, aumentando o impacto total sobre os
pulmdes, das particulas e gases inalados. O tabagismo ao longo da gravidez pode oferecer um
risco ao feto, prejudicando o crescimento e desenvolvimento pulmonar “in utero” e

possivelmente o sistema imunolédgico.

3.2.2.2-Poeiras e Produtos Quimicos Ocupacionais

A exposi¢ao ocupacional ¢ um factor de risco subavaliado na DPOC. Estas exposigdes

incluem poeiras quimicas organicas, agentes quimicos e fumos.

Profissdes com alta prevaléncia de DPOC

> Producdo de plastico, téxteis, borracha, couro;

19



DPOC-Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica

> Transportes, fabricacdo de produtos alimentares ;

> Reparacdo de automoveis;

A propor¢dao de doentes com DPOC atribuivel a ocupagdo foi de cerca de 19% do total e
31% em nao-fumadores. O aumento na prevaléncia de DPOC também foi relatado nas
ocupagdes associadas com doengas cronicas exposicdo a exaustdo diesel (por exemplo,

garagens e minas) e outros gases e vapores irritantes (Salvi and Barnes, 2009).

3.2.2.3-Poluicao do ar interior (no domicilio)

A incineracdo de lenha, de excrementos animais, de residuos de colheita e de carvao
incinerados em locais abertos ou em fogdes com mau funcionamento pode levar a niveis

muito elevados de poluicdo do ar interior.

A poluicdo do ar interior pelo fumo proveniente da cozinha (combustao de biomassa) e do gas
de aquecimento em lugares pouco ventilados ¢ um factor de risco relevante da DPOC,

especialmente entre mulheres de paises em desenvolvimento (Decramer et al., 2010).

Cerca de 3 bilides de pessoas no mundo usam biomassa e o carvao como recurso essencial de
energia na cozinha, para aquecimento e outras necessidades domésticas, o que promove risco
a populagdao em causa. Nestas comunidades, a polui¢do do ar interior € responsavel por uma
maior frac¢do de risco para DPOC do que didxido de enxofre ou particulas de emissdes de
veiculos motorizados, mesmo em cidades com alta densidade de habitagdes e carros

(www.goldcopd.com,2010).

Os poluentes de biomassa usados por mulheres na cozinha respondem pela prevaléncia alta da
DPOC entre as mulheres ndo-fumadores em parte do Médio Oriente, Africa, e Asia. E
estimado que ocorram dois milhdes de Obitos de mulheres e criangas a cada ano devido a
poluicao de ar interior resultante de combustao de lenha e outras biomassas (Salvi and Barnes,

2009).
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3.2.2.4 Poluicdo do Ar Exterior

Os altos niveis de poluicdo do ar urbano sdo perigosos para individuos com doengas cardiacas
e pulmonares. O papel da poluicao do ar exterior em causar DPOC nao esté claro, mas parece

ser reduzido quando comparado com o do tabagismo.

As associagdes entre as altas concentragdes de poluentes do ar exterior, as exacerbacdes da
DPOC e o agravamento da DPOC pré-existente sdo apoiadas por fortes evidéncias.
Nomeadamente por o seguinte caso de estudo, dos carteiros no Reino Unido, em que a
prevaléncia de DPOC foi maior entre aqueles que trabalham em zonas mais poluidas do que
naqueles que trabalham em éareas com menos poluicdo, e a associa¢do foi independente do

habito de fumar.

Este estudo foi reforgado por estudos na populagao em geral no Reino Unido, EUA e em
pessoas que vivem perto de estradas com trafego de veiculos pesados a motor (Salvi and

Barnes, 2009).

3.2.3-Crescimento e Desenvolvimento Pulmonar

O crescimento dos pulmdes esta relacionado com processos que ocorrem durante a gestacao,
0 nascimento e as exposi¢des durante a infancia. Qualquer factor que afecte o crescimento
pulmonar durante a gestagdo e infancia tem o potencial para elevar o risco do individuo de

desenvolver DPOC (Decramer et al., 2010).

3.2.4-Stress Oxidativo

Os pulmdes sdao continuamente expostos a oxidantes oriundos de forma endogena por
fagocitos e outros tipos de células ou por via exdgena a partir de poluentes do ar ou por fumo
de cigarro. O stress oxidativo, além de produzir efeitos prejudiciais directos nos pulmades,
também activa mecanismos moleculares que iniciam as inflamagdes pulmonares. Assim, um
desequilibrio entre oxidantes e antioxidantes ¢ considerado um factor de risco na patogénese

da DPOC (www.goldcopd.com,2010).
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3.2.5-Sexo do Doente

Continua indefinido o papel do sexo na determinagao do risco de DPOC.

No passado, a prevaléncia e mortalidade da DPOC era superior nos homens do que em
mulheres em grande parte dos estudos. Actualmente, os estudos realizados em paises
desenvolvidos mostram que a prevaléncia da DPOC ¢ quase igual em homens e mulheres, o

que provavelmente reflecte mudancas nos padrdes do tabagismo (Decramer et al., 2010).

3.2.6-Infeccoes

As infecgdes virais e bacterianas podem contribuir para a patogénese e progressdo da DPOC,
e a colonizacdo bacteriana associada a inflamacdo das vias aéreas pode representar um papel
importante nas exacerbagdes. A infec¢do por HIV parece acelerar o inicio do enfisema
relacionado ao tabagismo, assim como a inflamag¢ao pulmonar induzida pelo HIV pode ter um

papel importante neste processo.

3.2.7-Estado Socioeconémico

Existe evidéncia que o risco de desenvolver a DPOC esta relacionado inversamente com o
estado socioecondémico. Nao esta claro se esse padrio reflecte as exposi¢des aos poluentes do
ar interior e externo, a multidoes, a pobre nutri¢gdo ou outros factores que estdo relacionados a

uma baixa condi¢ao socioecondmica.

3.2.8-Nutricao

O papel da nutricdo como factor de risco independente no desenvolvimento da DPOC nao
estd claro. A desnutricdo e perda de peso podem diminuir a for¢a e resisténcia muscular
respiratéria, aparentemente reduzindo tanto a massa muscular respiratoria quanto a forca das

fibras musculares restantes.

3.2.9-Asma

A asma pode ser um factor de risco para desenvolvimento da DPOC, mas as evidéncias nao
sao conclusivas. Num estudo de coorte longitudinal da Tucson Epidemiological Study Of

Airway Obstructive Disease (Estudo Epidemiolégico de Tucson sobre Doengas Obstrutivas
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das Vias Aéreas), os adultos com asma apresentavam um risco doze vezes maior de adquirir
DPOC ao longo do tempo do que os que ndo tinham asma. Outro estudo longitudinal de
pessoas com asma descobriu que cerca de 20% destas desenvolveram sinais funcionais de
DPOC, limitagdes irreversiveis do fluxo aéreo e reducdo do coeficiente de transferéncia de

monoxido de carbono (Lebowitz,1975).

3.3 - Patologia, Patogénese e Fisiopatologia

A inalacdo de fumo de cigarro ou de outras particulas nocivas causam inflamacao pulmonar,
que ¢ uma resposta normal que parece estar amplificada em doentes que desenvolvem DPOC.
Esta resposta inflamatdria pode induzir a destrui¢do do parénquima que resulta em enfisema e
interromper os mecanismos de defesa e reparagdes normais que leva a fibrose das pequenas
vias aéreas. Estas alteragdes conduzem ao aprisionamento de ar e progressiva limitagdo do

débito aéreo (Dahescia, 2005).

As alteragdes patologicas caracteristicas da DPOC sdo encontradas nas vias aéreas proximais,
vias aéreas periféricas, parénquima e vasculatura pulmonar, e incluem: a inflamacao cronica,
com aumento no niumero de tipos de células inflamatdrias especificas em diferentes partes do
pulmao; mudancgas estruturais resultantes de traumatismos e reparacgdes repetidas. Sendo que
no geral, as mudancgas inflamatérias e estruturais nas vias aéreas aumentam com a gravidade

da doenca e persistem apos o abandono do habito de fumar (Decramer et al., 2010).

Determinados doentes desenvolvem DPOC sem fumar, mas a natureza da resposta
inflamatéria nestes doentes ¢ desconhecida. A inflamacdo pulmonar ¢ adicionalmente
aumentada pelo stress oxidativo e o excesso de proteinases no pulmao. Estes mecanismos

reunidos conduzem a mudangas patoldgicas caracteristicas da DPOC.
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Patogénese da DPOC

¢ Fumo de cigarro

e Fumo de biomassa

e Particulas
Factores individuais e amplificac¢do
dos mecanismos
[ Anti-oxidante ] [ Anti-proteinases ]
A 4
\ Inflamagao do pulmao

[ Stress oxidativo ] [ Proteinases ]

\ 4
\[ Patologia da DPOC ]‘/Mecanisrnos de

reparagdo

Figura n°l -Patogénese da DPOC- Adaptada de GOLD,2010.

3.3.1C¢lulas Inflamatorias

A DPOC ¢ caracterizada por um padrdo especifico de inflamagdo que envolve neutréfilos,
macrofagos e linfocitos. Estas células libertam mediadores inflamatorios e interagem com

c¢lulas estruturais nas vias aéreas e no parénquima pulmonar.

3.3.1.1-Neutrofilos: Poucos neutréfilos sdo vistos nos tecidos. Estes podem ser importantes

na hipersecrecdo de muco e pela libertagao de proteases.

3.3.1.2-Macrofago: Grande niimero € visto no limen das vias aéreas, parénquima pulmonar e
no liquido do lavado broncoalveolar. Derivados dos monocitos sanguineos que se diferenciam
no interior do tecido pulmonar. Produzem aumento das proteases e mediadores inflamatorios
nos doentes com DPOC em resposta ao fumo do cigarro e pode apresentar fagocitose

defeituosa.
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3.3.1.3-Linfocitos T: ambas as células CD4" e CD8" estdo aumentadas na parede das vias
aéreas ¢ no parénquima pulmonar com o aumento da relagdo CD8+:CD4+. O aumento das
CDS8"e células Thl (Tcl) que secreta interferdo gama e expressa o receptor de quimocina
CXCR3. Células CD8" podem ser citotoxicas para células alveolares, contribuindo para sua

destruicao.

3.3.1.4-Linféocitos B: Aumento nas vias aéreas periféricas e no interior de foliculos linfoides,

possivelmente como resposta a colonizagdo cronica e infecgao das vias aéreas.

3.3.1.5-Eosinofilos: Aumento das proteinas eosinofilas na expectoracdo e aumento dos

eosinofilos na parede das vias aéreas durante as exacerbagdes

3.3.1.6-Células epiteliais: Podem ser activadas por fumo de cigarro para produzir mediadores

inflamatorios.

3.3.2-Mediadores Inflamatorios

A extensa variedade de mediadores inflamatérios que aumentam em doentes com DPOC
atraem células inflamatorias da circulagdo (factor quimiotatico), amplificam o processo
inflamatorio (citocinas pro-inflamatorias) e induzem mudangas estruturais (factores de

crescimento) (Mannino et al, 2007), (Dahescia, 2005).
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Mediadores Inflamatorios na DPOC.

Factores Quimiotaticos: Citocinas Pré -inflamatérias: | Factores de crescimento:

Mediadores lipidicos: ex.: factor de necrose tumoral - | ex: factor transformador de
ex: leucotrienos B4 (LTB4) | @ (TNF-a), IL-1B, e IL-6, | crescimento beta (TGF-f)
atrai neutrofilos e linfocitos T | aumentam 0 processo | pode induzir a fibrose nas
inflamatério e podem contribuir | pequenas vias aéreas.

para alguns efeitos sistémicos

da DPOC.

Quimocinas:
ex.: Interleucina-8 (IL-8) atrai

neutrofilos e mondcitos.

Quadro n°l —Mediadores Inflamatorios da DPOC. Adaptado goldguidelines,2010.

3.3.3-Stress Oxidativo

O stress oxidativo pode ser um importante mecanismo amplificador na DPOC. Os
biomarcadores do stress oxidativo (ex. Peroxido de hidrogénio, 8-isoprostano) estdo
aumentados no ar exalado ¢ condensado, no muco ¢ na circulagdo sistémica dos doentes com
DPOC. O stress oxidativo estd mais aumentado nas exacerbacdes. Os oxidantes sao
originados pelo fumo do cigarro e por outras particulas inaladas, e libertados de células
inflamatorias activadas como os macrofagos e os neutrofilos. Pode ocorrer também uma
reducdo nos antioxidantes enddgenos em doentes com DPOC. O stress oxidativo tem varias
consequéncias adversas nos pulmdes, incluindo activacao de genes inflamatdrios, inactivagao
de antiproteases, estimulagdo de secrecdo do muco, e estimulacdo do aumento da exudagdo

plasmatica (www.goldcopd.com,2010).
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3.3.4Desequilibrio Protease-Antiprotease

Existem evidéncias persuasivas para a existéncia de um desequilibrio entre as proteases nos
pulmdes de doentes com DPOC, que destroem os componentes do tecido conjuntivo, e as
antiproteases, que protegem contra isso. Varias proteases, derivadas das células inflamatorias

e células epiteliais estdo elevadas em doentes com DPOC.

A destrui¢do da elastina mediada pela protease, um componente importante do tecido
conjuntivo no parénquima pulmonar, ¢ uma caracteristica importante do enfisema e

possivelmente irreversivel.

3.4 — Prevaléncia, Morbilidade e Mortalidade da DPOC

3.4.1 — Prevaléncia

Os dados existentes sobre a prevaléncia da DPOC demonstram uma variacao saliente
devido a diferencas nos métodos de pesquisa, nos critérios de diagnostico e nas abordagens
analiticas. Os métodos de pesquisa podem incluir a auto-avaliagdo de um diagnéstico médico
da DPOC ou doenca equivalente; a espirometria com ou sem broncodilatador e questionarios

acerca da presenca de sintomas respiratorio (Taylor, 2010).

A DPOC ¢ na realidade uma doenga subdiagnosticada, o que significa que muitos casos
escapam as estatisticas oficiais. Para além disso, ¢ reconhecido que definir obstru¢do do
débito aéreo irreversivel como uma razao fixa do FEV|/FVC menor que 0,70 pos-
broncodilatador tem um potencial de levar a erros significativos de classificagdo. Logo, a
DPOC pode estar subdiagnosticada nos jovens (falso negativo) e sobrediagnosticada nos
idosos (falso positivo). Isso tem levado a recomenda¢do do uso do limite inferior da
normalidade (LLN) da razdo FEV/FVC pos-broncodilatador, ao invés de usar razao fixa para

definir obstrugdo do débito aéreo irreversivel (www.goldcopd.com,2010).

O diagnéstico e intervengdo precoce pode ajudar a identificar os individuos que progridem
clinicamente para um estadio significativo da doenca, mas actualmente ndo existe evidéncia

suficiente para se recomendar testes espirométricos na populagdo para o rastreio de DPOC.
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Diferentes critérios de diagnostico também contribuem para estimativas diferentes e had muito
pouco consenso acerca do critério mais apropriado para cenarios diferentes (ex.:
levantamentos epidemioldgicos, diagnosticos clinicos) ou relativo aos pontos fracos e fortes

de cada critério (Mannino et al, 2007).

3.4.2 — Morbilidade

As avaliagdes da morbilidade incluem, as visitas ao médico, as urgéncias e internamentos
hospitalares. Apesar das bases de dados da DPOC para esses resultados e pardmetros serem
menos acessiveis e geralmente menos confidveis que as bases de dados de mortalidade, os
limitados dados indicam que a morbilidade devida a DPOC aumenta com a idade e ¢ maior

em homens do que em mulheres.

A morbilidade na DPOC pode ser influenciada por outras comorbilidades cronicas (ex.:
doengas musculo esqueléticas, diabetes mellitus) que ndo estdo directamente relacionadas a
DPOC, mas mesmo assim podem ter um impacto no estado de satde do doente, ou pode
interferir negativamente com o controlo da DPOC. Em doentes com a doenga mais avangada
(Estadio III: DPOC Grave e Estadio IV: DPOC Muito Grave), a morbilidade por DPOC pode

ser atribuida erradamente a outra comorbilidade (www.goldcopd.com,2010).

Os dados de morbilidade sdo muito afectados pela acessibilidade de recursos e, assim,
precisam cuidados nas interpretagdes e uma clara compreensdo das possiveis tendéncias

inerentes ao conjunto de dados.
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3.4.3 — Mortalidade

A Organizagao Mundial de Satude publica anualmente estatisticas da mortalidade para causas

seleccionadas de 6bitos para todas as regides da OMS.

Antes de 1968 e da oitava revisdo da Classificagdo Internacional de Doengas —ICD, os termos
“bronquite créonica” e “enfisema” eram usados extensivamente. Nos anos 70, o termo
“DPOC” rapidamente substituiu esses termos em alguns paises, mas nao em todos, tornando
comparagdes de mortalidade por DPOC em diferentes paises muito dificeis. Entretanto, os
obitos por DPOC ou obstrugdes cronicas das vias aéreas foram incluidos numa ampla

categoria de “DPOC e doengas associadas” (Taylor, 2010).

O problema de como rotular a doenga estd parcialmente resolvido, mas o problema da DPOC
ndo ser devidamente reconhecida e tratada ainda influencia na precisdo dos dados de
mortalidade. Embora a DPOC seja frequentemente uma causa primaria de morte, ¢ comum ser
considerada uma causa contribuinte de morte ou omitida na declaragao de 6bito, e a morte ser

atribuida a outra doenga como a doenga cardiovascular.

Apesar dos problemas com a precisdo dos dados de mortalidade a DPOC ¢ uma das causas
mais prevalentes de morte na maioria dos paises. No Estudo Global de Impacto das Doengas
(Global Burden Disease Study) projectou-se que a DPOC, que estava em sexto lugar como
causa de morte em 1990,devera ficar em terceiro lugar no mundo entre as causas de
mortalidade em 2020. Esta elevada mortalidade ¢ devido a epidemia crescente do tabagismo e
as mudangas demograficas na maioria dos paises, com a maioria da populacdo a viver mais
tempo. Sendo alteracdo demografica ¢ a mais potencial causa desta tendéncia

(www.goldcopd.com,2010).

A tendéncia de mortalidade por DPOC tem sido alarmante para as mulheres.

Mundialmente, espera-se que os aumentos recentes de mortes por DPOC continuem. O
Estudo Global de Impacto das Doengas projectou modelos basicos, optimistas € pessimistas
para mortalidades por DPOC de 1990 a 2020 que levam em consideracao o envelhecimento
esperado da populagdo mundial, aumento projectado do indice de tabagismo e diminui¢ao

projectada de outras causas de morte como doengas relacionadas a diarreia e HIV.
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Um estudo realizado em 2004 na Inglaterra e no Pais de Gales demonstrou que a DPOC foi
responsavel por 23.287 mortes, ndo muito menos do que as 28.293 mortes causadas
por cancro do pulmao no mesmo ano. O que equivale a aproximadamente uma morte por
DPOC por médicoa cada anono Reino Unido, onde cada médicotem, em média,
1.800 doentes. A mortalidade por DPOC varia muito entre os paises e reflecte diferengas no
padrdo de tabagismo, na detecgdo da doenca e na recolha de estatisticas de mortalidade

(White, 2010).

3.5 — Diagnostico

O diagnéstico clinico da DPOC deve ser considerado em qualquer doente com dispneia, tosse
cronica ou produgdo de expectoragdo, e/ou uma historia de exposigdes a factores de risco para
a doenga. O diagndstico deve ser confirmado por espirometria. A presenca de valores pos-
broncodilatador da relagao FEV/FVC < 0,70 e FEV1< 80% do previsto confirma a presenga

de limitagao do fluxo aéreo que nao ¢ totalmente reversivel (www.goldcopd.com,2010).

3.5.1-Sintomas e Sinais

Os sintomas da DPOC incluem a tosse, expectoragdo e a dispneia de esfor¢o. A agudizacao
destes sintomas ¢ usual. A presenca de expectoracdo e de tosse cronica por vezes precedem
em situacoes de limitagdo de débito aéreo contudo nem todos as pessoas com estes sintomas

evoluem para DPOC.

Este padrao oferece a oportunidade unica para identificar os fumadores e outros que estejam
em risco de DPOC, e intervir quando a doenga ainda ndo constitui um problema maior de

saude (Lee,2008).
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3.5.1.1Indicadores Fundamentais para Considerar um Diagnostico de DPOC

Estes indicadores ndo representam o diagnostico por si s6, mas a sua presenga aumenta a
probabilidade de um diagnostico de DPOC. A espirometria ¢ necessaria para estabelecer o

diagnostico de DPOC.

3.5.1.1.1-Dispneia

A dispneia, um sintoma de destaque da DPOC, ¢ a razdo pela qual a maioria dos doentes
procura atendimento médico e a maior causa da incapacidade e ansiedade associada com a
doenca. Os doentes com DPOC tipicamente descrevem sua dispneia como um esfor¢o grande

para respirar, sensagao de peso, fome de ar ou estar ofegante (Lee,2008).

3.5.1.1.2-Tosse

A tosse cronica, por vezes o sintoma inicial a se apresentar, ¢ com frequéncia ndo levada em
conta pelo doente, que a considera uma consequéncia do tabagismo e/ou exposicoes
ambientais. Inicialmente, a tosse pode ser intermitente, mas depois persiste todos os dias,
muitas vezes durante o dia inteiro. A tosse cronica na DPOC pode ser improdutiva. Em alguns

casos, limita¢do do fluxo aéreo pode se desenvolver sem a presenca da tosse.

3.5.1.1.3-Expectoracao

Os doentes com DPOC comummente expelem pequenas quantidades de expectoracao viscosa
apos acessos de tosse. A producgdo regular de expectoragdo por 3 meses ou mais em 2 anos
consecutivos ¢ a definicdo epidemiologica de bronquite cronica, mas ¢ uma definicdo de um
certo modo arbitraria que ndo reflecte a variagdo da producdo de expectoragdo nos doentes de
DPOC. A presenga de expectoracdo purulenta reflecte um aumento nos mediadores
inflamatoérios, e seu desenvolvimento pode identificar o inicio de uma exacerbacao (Hurst et

al., 2010).
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3.5.1.1.4-Sibilos e Opressao no Peito

Os sibilos e opressdo no peito sdo sintomas ndo especificos que podem variar entre os dias e

ao longo de um tUnico dia.

3.5.2 -Espirometria (Avaliacao da Limitacao do Fluxo Aéreo)

Deve ser realizada em todos os doentes que possam estar com DPOC. E necessaria para
realizar um diagndstico seguro da DPOC e excluir outros diagndsticos que podem apresentar

sintomas parecidos.

A espirometria ¢ a medida acessivel mais bem padronizada, a mais reprodutivel e a mais

objectiva para limitacdo do fluxo aéreo (Decramer ef al., 2010).

Como se realiza uma espirometria

Primeiramente o doente deve estar sentado numa cadeira com uma postura correcta,
verticalmente e com os pés firmemente assentes no chdo. A explicacdo cuidadosa do teste,

acompanhada de uma demonstragao, ¢ de maior utilidade.

Deve pedir-se ao doente que inspire fundo, que coloque os labios, fechando-os a volta do
bocal do espirometro. Seguidamente que sopre o ar, o mais forte e rapidamente que puder até

sentir os pulmdes completamente “vazios”. E depois que inspire novamente e descontraia.

A expiracao deve continuar até ndo se conseguir expirar mais ar, o que deve durar menos que

seis segundos, mas pode durar quinze ou mais segundos.

Devem ser realizados pelo menos trés manobras que sejam reprodutiveis, isto ¢ com valores
muito semelhantes. Os dados que se obtém sdo comparados com pessoas saudaveis (Gimeno

and Sanchez,2010).
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Avaliacio Espirométrica

A presenca de um FEV| (volume expiratério maximo no 1° segundo) <80% do previsto pos-
broncodilatador, junto com uma relacio FEV |/FVC (indice de Tiffeneau) <0,70 confirma a

presenca da limitacao do fluxo aéreo que nao ¢ totalmente reversivel.

A espirometria deve medir o volume do ar exalado forcadamente do maximo ponto de
inspiragdo (capacidade vital forcada — FVC do inglés “forced vital capacity”) e o volume de ar
exalado durante o primeiro segundo dessa manobra (volume expiratério maximo no primeiro
segundo — FEV,. A relacdo dessas duas medidas (FEV ;/ FVC) deve ser calculada. Os
espirogramas sao avaliados comparando-os com valores de referéncia com base na idade,

altura, sexo e raga (www.goldcopd.com,2010).

O quadro n°2 demonstra uma espirometria normal ¢ um espirometria de um doente com

DPOC leve a moderado.

FEV, FVC FEV/FVC
Normal 4,20 5,10 0,82
DPOC 2,30 3,90 0,59

\%\M“-m___ DPOC
\'rr e ovF

& gegundos

Figura n°2-Espirograma Normal e Espirograma de doente com DPOC Ligeira a Moderada,
* FEV, pos-broncodilatador é recomendado para o diagnostico e avaliagdo da gravidade da

DPOC. Adaptado GOL,2010.
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O papel da espirometria como método de rastreio numa populacdo geral ou em uma
populacao com risco de DPOC ¢ controverso. Ja que ndo ha dados que indiquem que o teste
espirométrico € eficiente para direccionar decisdes sobre tratamentos ou para melhorar
resultados de DPOC em doentes que sdo identificados antes do desenvolvimento de sintomas

significantes.

O volume expirado forcado no 1° segundo e a capacidade vital forcada predizem a

mortalidade de todas as causas, independente de tabagismo.

3.5.3- Critério da gravidade da DPOC

A avaliagdo da DPOC ¢ baseada:

= nos sintomas do doente;
= na gravidade da alteracao espirométrica;
= na presenca de complicagdes(insuficiéncia respiratoria, insuficiéncia cardiaca,

perda de peso e hipoxemia arterial).

A presenca da limitacao do fluxo aéreo apesar de ser fundamental para avaliagao da gravidade
da DPOC, pode ser valiosa, do ponto de vista da satde publica, em identificar precocemente

individuos com risco para desenvolver DPOC.

Grande parte das pessoas com DPOC ligeira queixam-se de, pelo menos, um sintoma
respiratorio, como tosse, produgdo de expectoracdo, pieira ou falta de ar. Embora nem todos
os individuos com tais sintomas virdo a desenvolver a DPOC, a presenca desses sintomas
devera definir uma populacdo de alto-risco que deve ser alvo de intervengdo preventiva

(www.goldcopd.com,2010).

Quando se avalia doentes sintomaticos que procuram um meédico tem-se em conta a gravidade
dos sintomas do doente e o grau em que os sintomas afectam o dia-a-dia do doente, ¢ nao

apenas a gravidade da obstrucdo do fluxo aéreo.
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O método BODE ( “Body mass index, Obstruction, Dyspnea and Exercise”) que relaciona o
indice de massa corporal, a obstrucdo, a dispneia e o exercicio, d4 um indice composto que €
melhor preditor da sobrevida do que qualquer dos componentes isoladamente (Celli et al,

2004).

Gravidade da DPOC, classificacio espirométrica:

A DPOC ¢ classificada pela espirometria em quatro estadios. A espirometria ¢ essencial para
o diagndstico e providencia uma util descricdo da gravidade das alteragdes patoldgicas da

DPOC. Os limites dos valores espirométricos determinam os estadios da doenca.

Classificacio espirométrica da gravidade da DPOC baseada na pos-

broncodilatacio FEV,
Estadio I: DPOC Ligeira FEV ,/ FVC <0,70

FEV ;> 80% do previsto
Estadioll: DPOC Moderada FEV / FVC <0,70

50% < FEV < 80% do previsto
Estadio III: DPOC Grave FEV |/ FVC <0,70

30% < FEV<50% do previsto
Estadio IV: DPOC Muito Grave FEV / FVC <0,70

FEV, <30% do previsto ou FEV; <50%
do previsto, desde que apresentem aquela

complicacdo.

FEV;: O volume expiratério maximo no 1° segundo; FVC: capacidade vital forcada; falha respiratoria:
pressdo arterial parcial do oxigénio (PaO,) menos que 8,0 kPa (60mm Hg) com ou sem pressiao arterial

parcial de CO, (PaCO,) maior que 6,7kPa (50mm Hg) enquanto respiram ar ao nivel do mar.

Quadro n’3 - Classificagdo espirométrica da gravidade da DPOC baseada na pos-broncodilatagdo FEV -
Adaptada de GOLD,2010.
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Muito Grave

Grave

VEMS/CVF< 0,70
Moderado VEMS< 30%
ou

Ligeiro
VEMS< 50% + IRC

VEMS/CVF< 0,70
VEMS= 80%

Figura n°3- Classificagdo espirométrica da gravidade da DPOC. Adaptado GOLD,2010.

3.6 - Exacerbacoes na DPOC

As exacerbagdes representam uma amplificagdo adicional da resposta inflamatdria nas vias
aéreas dos doentes com DPOC, e pode ser desencadeada por infec¢do por bactéria ou virus ou
por poluentes ambientais. Existe pouca informagdo sobre os mecanismos inflamatorios

envolvidos nas exacerbacoes da DPOC.

Nas exacerbagdes leves e moderadas hd um aumento de neutrofilos e em alguns estudos
também de eosinofilos na expectoragdo e na parede nas vias aéreas. Isto esta associado com
concentragdes elevadas de certos mediadores, incluindo TNF-a, LTB4 (Leucotrieno B4) e

IL-8 (interleucina-8), e um aumento de biomarcadores do stress oxidativo.

Relativamente as exacerbagdes graves, o nimero de informagdes ¢ ainda menor, embora uma
pesquisa tenha mostrado um aumento marcante em neutrdfilos na parede das vias aéreas e um
aumento da expressao de quimiocinas. Ao longo da exacerbagdao ocorre um aumento da
hiperinsuflagdo e do aprisionamento de ar, com diminui¢cdo do fluxo expiratorio, sendo este
fenémeno responsavel pelo aumento da dispneia. Existe, também, um agravamento das
alteracdes de VA/Q (razdo da ventilacdo ajustada a perfusdo) originando hipoxemia grave

(Hurst et al., 2010).
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Estratégia terapéutica

Uma exacerbacdo da DPOC ¢ definida comoum evento no curso natural da doenca
caracterizado por uma alteracdo na dispneia basal do doente, tosse e expectoracao que esta
além das variacdes normais do quotidiano, de inicio agudo, € que pode justificar uma

mudanga na medicagdo usual de um doente com DPOC (Hanania et al., 2007).

As exacerbagdes de DPOC tém um impacto negativo na qualidade de vida dos doentes, na

fun¢do pulmonar e custos socioecondémicos.

Logo a prevencdo, a deteccdo precoce e o tratamento imediato das exacerbagdes causam
impacto na progressdo clinica por melhorar os efeitos na qualidade de vida e minimizar o

risco de internamento.

As causas mais usuais de uma exacerbacdo sdo infec¢do da arvore traqueobronquica e
poluicdo do ar, mas a causa de um ter¢o das exacerbagdes graves nao ¢ identificada

(Dahescia, 2005).

Existem dados que indicam que a carga bacteriana aumenta durante as exacerbagdes e que a

aquisicao de novas cepas bacterianas pelo doente estd associada com as exacerbacoes.

3.7 - DPOC e Asma

Uma asma mal controlada pode mimetizar uma DPOC. A asma ¢ outra doenca major das vias
respiratdrias obstrutivas cronicas, que ¢ caracterizada por uma inflamagdo crénica das vias
aéreas subjacentes. A inflamacdo ¢ muito diferente nestas duas doencas. Embora, os
individuos com asma que sdo expostos a agentes nocivos, particularmente ao fumo do cigarro,
possam também desenvolver limitagdo fixa do débito aéreo e a mistura de inflamacao “tipo-
asma” e “tipo-dpoc”. Para além disso, existe uma evidéncia epidemioldgica que a asma de
longa data pode somente levar a limitacdo fixa do débito aéreo. Outros doentes com DPOC
podem ter recursos de asma como um padrdo de inflamagdo com aumento de eosindfilos.

Enquanto a asma pode usualmente ser distinguida da DPOC, em alguns individuos com
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sintomas de respiracdo crénica e limitagdo fixa do débito aéreo, permanece dificil a

diferenciagdo das duas patologias (www.goldcopd.com,2010), (Taylor, 2010).

Asma DPOC

Agente sensibilizante Agente Nocivo

Inflamacao da via Inflamacao da via
aéreas asmaticas aéreas DPOC
CD4" Linfocito-T e CD8", neutrofilos e
eosinofilos macréfagos
, S _ , Nao
Reversivel Limitacao do débito aéreo
totalmente
reversivel

Figura n°4- Diferencas entre asma e a DPOC. Adaptado da gold guidelines of COPD, 2010.

3.8 - Tuberculose Pulmonar e a DPOC

Em diversos paises em desenvolvimento a tuberculose pulmonar e a DPOC sao usuais. Em
Paises em que a tuberculose ¢ muito comum, as alteragdes respiratorias podem ser atribuidas a
esta doenca. Reciprocamente, onde a taxa de tuberculose ¢ muito reduzida, a possibilidade de
diagndstico desta doenga ¢ algumas vezes negligenciado. Logo, em todos os individuos com
sintomas de DPOC, devera ser considerada a possibilidade de diagnéstico de tuberculose,

particularmente em areas onde esta doenga € conhecida por ser prevalente.
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3.9- DPOC em nao fumadores

O tabagismo ¢ estabelecido como um importante factor de risco, mas a evidéncia emergente
sugere que outros factores de risco sdo importantes, sobretudo nos paises em
desenvolvimento. Estima-se que 25-45% dos doentes com DPOC nunca fumaram, o impacto
dos ndo-fumadores com DPOC ¢ muito superior ao que se acreditava anteriormente (Cazzola

etal.,2007).

Cerca de 3 bilhdes de pessoas, metade da populagdo mundial, sdo expostos ao fumo da
combustdo de biomassa em comparagao com 1,01 bilhdes de pessoas que fumam, o que
sugere que a exposi¢do ao fumo de biomassa pode ser o maior factor de risco para a DPOC a

nivel mundial (Salvi and Barnes, 2009).

Os factores de risco em ndo-fumadores incluem a exposi¢do a poluentes do ar interior e
exterior, o local de trabalho exposto a poeiras e fumos, historia de infec¢des repetidas do trato
respiratorio durante a infancia, a historia de tuberculose pulmonar, asma crénica, o atraso de

crescimento intra-uterino, mé alimentagdo, e uma pobre condi¢do/status socioecondmica.

Em todo o Mundo, cerca de 50% de todos os agregados familiares e 90% das familias rurais
usam combustiveis de biomassa (madeira, carvao vegetal, outras matérias vegetais e

excrementos de animais) € o carvao como principal fonte de energia doméstica.

Cerca de 50% das mortes por DPOC em paises em desenvolvimento sao
atribuiveis ao fumo da biomassa, dos quais cerca de 75% sdo de mulheres.
O fumo emitido por queima de biomassa contém um grande nimero de poluentes: particulas
de dimensdo aerodinamica inferior a 10 um em diametro (PM10), monoxido de carbono,
didxido de azoto, didxido de enxofre, formaldeido, matéria organica, incluindo carcindgenos

(benzopireno).
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Figura n°5- Propor¢do de domicilios que utilizam biomassa como combustivel para cozinhar em todo o mundo.
Chronic obstructive pulmonary disease in non-smokers. Lancet. Imagem adaptada de: Salvi, S.; Barnes P.

(2009).

3.10 -Associacio da DPOC com o envelhecimento pulmonar

Segundo, Kazuhiro Ito and Peter J. Barnes ha evidéncias crescentes de uma estreita
relagdo entre o envelhecimento e a doenga inflamatorias cronicas. O envelhecimento
resulta de uma falha de oOrgdos para reparar danos no DNA provocados pelo stress
oxidativo (envelhecimento ndo programado) e do encurtamento dos telémeros, como
resultado da divisdo celular repetido  (envelhecimento programada). Ao longo do
envelhecimento, a funcdo pulmonar deteriora-se progressivamente e aumenta a inflamagao
pulmonar, acompanhado por mudangas estruturais, que sdo descritos como enfisema senil. A
presenca de gases ambientais, como o fumo de cigarro ou outros poluentes, podem acelerar o
envelhecimento do pulmao ou piorar eventos relacionados com o envelhecimento no
pulmao por defeito resolucdo da inflamagdo, por exemplo, reduzindo moléculas de
envelhecimento e isso consequentemente induz progressdo acelerada da DPOC (Ito et al.,

2009).
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4- Tratamento da DPOC

VEMS/CVF< 0,70

VEMS< 30%

VEMS/CVF< 0,70

30%0 = VEMS< 5009
VEMS| 30% = VEMS< 509%0)

VEMS/CVF< 0,70 Yy =
VEMS= 80%

Reducao dos factores de risco e profilaxia da gripe
Adicionar B agonistas de acgao curta em caso de necessidade

Adicionar corticoides inalados

GLOBAL STRATEGY FOR THE DIAGNOSIS,
MANAGEMENT, AND PREVENTION OF
‘CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE
2007

Fig.n°6 —Tratamento da DPOC. Gold Guideline,2010.

4.1 — Farmacologico

A terapéutica farmacoldgica ¢ usada para prevenir e controlar os sintomas, reduzir a
frequéncia e gravidade de exacerbagdes, melhorar o nivel de satide e melhorar a tolerancia ao

exercicio.

A DPOC ¢ uma doenga usualmente progressiva, logo ¢ um tratamento cumulativo com mais
medicamentos que vao sendo necessarios aquando do agravamento da doenga (Hanania et

al.2005).

Os tratamentos regulares sao mantidos nas mesmas condi¢des por longos periodos de tempo a

nao ser que existam efeitos colaterais significativos ou que ocorra o agravamento da doenca.

Cada individuo apresenta diferentes respostas ao tratamento e os efeitos colaterais sdo

diferentes em casa individuo.

As medicagdes sdao apresentadas na ordem em que normalmente seriam introduzidas no

tratamento do doente, baseada no nivel de gravidade da doencga e sintomas clinicos.
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Cada plano de tratamento necessita de ser especifico ao doente, j& que a relacdo entre a
gravidade dos sintomas e a limitacdo do fluxo aéreo ¢ influenciada por outros factores, como
a frequéncia e a gravidade das exacerbacdes, a presenca de uma ou mais complicagdes, a
presenca de comorbilidades (doenca cardiovascular, transtornos do sono, etc.) e o nivel geral

de saude (www.goldcopd.com,2010).

4.1.1.Broncodilatadores

Os broncodilatadores sdo medicamentos que aumentam o FEV; ou modificam outras
variaveis espirométricas, geralmente por accdo no téonus da musculatura das vias aérea. Uma
vez que a melhoria do fluxo expiratério reflecte o alargamento das vias aéreas e ndo

mudangas na retrac¢ao elastica pulmonar (Sin ef al., 2003).

Estes farmacos melhoram o esvaziamento dos pulmdes, tendem a reduzir a hiperinsuflagao

dindmica tanto no repouso como durante o exercicio € melhoram o desempenho ao exercicio.

A broncodilatacdo continua com farmacos que actuam primariamente no musculo liso das
vias aéreas nao modifica o declinio da funcdo no Estadio I: DPOC Ligeiro ou, por inferéncia,

o prognostico da doenga.

Os broncodilatadores sdo fundamentais na gestdo dos sintomas da DPOC. Estes sdo
administrados quando necessdrios para o alivio de sintomas persistentes ou o seu
agravamento, ou continuamente para prevenir ou reduzir sintomas. Os efeitos colaterais da

terapia broncodilatadora sdo farmacologicamente previsiveis e dose-dependentes.

Os efeitos adversos sdo menos provaveis de ocorrer, rapidamente se resolvem com a
suspensdo do tratamento e quando se usa a via inalatéria em relacdo a via oral. Existe a
tendéncia dos doentes com DPOC serem mais velhos que os doentes com asma e mais
susceptiveis a ter comorbilidades, de maneira que o seu risco de desenvolver efeitos colaterais

¢ maior (Hanania et al., 2007)
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Quando o tratamento ¢ dado por via inalatéria, ¢ fundamental ter em conta a libertagdo
efectiva do farmaco e ao treino da técnica de inalacdo. A escolha do dispositivo inalatdrio vai

depender da disponibilidade, do custo, do médico e da compreensao e habilidade do doente.

Os doentes com DPOC podem ter mais dificuldades de utilizar um simples inalador
pressurizado (MDI) do que voluntarios saudaveis ou jovens asmaticos. E necessério assegurar
que o doente aprendeu a correcta técnica de utilizagdo do inalador. A terapia por inalagdo ¢

preferida (Decramer et al., 2010).

A escolha dos farmacos a utilizar como os 32 -agonista, os anticolinérgicos, a teofilina ou a
terapia combinada vai depender da disponibilidade e da resposta individual do doente em

termos de alivio sintomatico e efeitos colaterais.

Os broncodilatadores sdo prescritos por pedido ou continuamente para prevenir ou reduzir
sintomas. Os broncodilatadores inalados de longa-accdo sdo mais eficientes e convenientes

(Hanania et al.,2005).

Combinar broncodilatador pode melhorar a eficacia e diminuir o risco de efeitos colaterais
quando comparado ao aumento da dose de um unico broncodilatador. Todas as categorias de
broncodilatadores aumentam a capacidade de exercicio na DPOC, sem necessariamente
produzir alteragdes significativas no FEV. O regular tratamento com broncodilatadores de
longa ac¢do ¢ mais eficiente que os tratamentos com broncodilatadores de curta-ac¢do . O uso
regular de um [,-agonista de longa-ac¢ao ou de um anticolinérgico de curta ou longa ac¢ao
melhora o estado de saude. O tratamento com anticolinérgico inalado de longa-acc¢ao reduz o
nimero de exacerbagdes na DPOC e melhora a eficiéncia da reabilitagdo pulmonar (Sin ef al.,

2003).

A teofilina ¢ eficiente na DPOC, mas devido a sua toxicidade deve se dar-se preferéncia a

broncodilatadores inalados quando disponiveis.
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4.1.1.1- B,-agonistas

Os pp.agonistas actuam como broncodilatadores porque actuam na subclasse - [, dos
receptores P-agonistas no musculo liso das vias aéreas aumentando assim os niveis de
monofosfato de adenosina ciclico(AMPc), o que diminui o tonus do musculo liso das vias

aéreas (www.goldcopd.com,2010).

Os B,.agonistas podem actuar nos receptores-f3 de outros tipos celulares também (ex: coracio)

(Decramer et al., 2010).

A terapia por via oral tem inicio de ac¢do mais lento e mais efeitos colaterais que o tratamento

inalado.

Os Pragonistas inalados tém um inicio relativamente rdpido em relacdo ao efeito

broncodilatador embora este seja provavelmente mais lento na DPOC do que na asma.

B.-agonistas de curta ac¢io

A maioria dos B.agonistas de ac¢do curta tém inicio de accdo relativamente rapido, atingindo
uma broncodilatacio mensurdvel em cinco minutos € um efeito maximo em cerca de 30

minutos (Taylor, 2010).

O efeito broncodilatador do ;-agonista de curta-ac¢cdo geralmente desaparece dentro de 4 a 6

horas. Para uso regular estes agentes tém de ser administrado 4-6 vezes por dia.

O agente mais amplamente usado ¢ o salbutamol, também conhecido por albuterol (Decramer

et al., 2010).
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B2-agonistas de longa acc¢io

Os B-agonistas inalados de longa acg¢ao, tais como salmeterol e formoterol, t€m uma duragdo
de efeito de 12 horas ou mais, sem perda de eficicia durante a noite ou com uso regular em

doentes com DPOC.

Efeitos adversos

Incluem tremores, dores de cabeca, taquicardia e hipocaliémia (Decramer et al., 2010).

4.1.1.2 — Anticolinérgicos

Afectam a transmissao colinérgica, que ¢ critica na manuten¢ao do ténus normal do musculo

liso da via aérea (Lee,2008).

O efeito mais significativo dos medicamentos anticolinérgicos como o brometo de ipratropio,
oxitropio e tiotropio, ¢ o bloqueio do efeito da acetilcolina nos receptores muscarinicos M3,
estes farmacos provocam a broncodilatagdao e proporcionam o alivio dos sintomas da DPOC

(Decramer et al., 2010).

O anticolinérgico de longa-duragdo tiotropio tem uma selectividade farmacocinética para os
receptores M3 e M1. O efeito broncodilatador dos anticolinérgicos inalados de curta-duragdo
¢ mais duradouro que o dos P,-agonistas de curta-duragdao, com algum efeito broncodilatador
geralmente aparente até 8 horas apds a administragdo. O tiotrépio tem uma duracao de acgao
superior a 24 horas e pode ser utilizado como uma terapéutica de manutengdo a longo prazo

(www.goldcopd.com,2010).

Efeitos adversos

Os farmacos anticolinérgicos sdo pouco absorvidos o que limita os efeitos sistémicos
desconfortaveis observados com a atropina. O principal efeito adverso ¢ a secura na boca. Sao

contra-indicados em doentes com glaucoma (Decramer et al., 2010).
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4.1.1.3- Metilxantinas

As metilxantinas como a aminofilina ou a teofilina de libertacdo modificada de administracao
oral podem ser administradas a doentes com DPOC, apesar de ndo constituirem o tratamento

de 1°linha, sendo os broncodilatadores de inalagdo os elegidos.

Efeitos adversos

A toxicidade dos derivados da xantina deve-se a estreita janela terap€utica e a maior parte de

seu beneficio s6 ocorrer em doses proximas aos niveis toxicos.

As metilxantinas sdo inibidores ndo especificos da enzima fosfodiesterase, o que explica o

seu amplo perfil de efeitos toxicos.

Os efeitos adversos raros, mas graves incluem: arritmias e convulsdes.

Outros efeitos adversos mais comuns incluem a cefaleia, a insonia, a ndusea e azia, que
podem ocorrer dentro da janela terapé€utica da teofilina. Os derivados de xantina podem
envolver o risco de overdose (www.goldcopd.com,2010), (Decramer et al., 2010),

(Lee,2008).

4.1.1.4-Terapia broncodilatadora combinada

Os broncodilatadores combinados com mecanismos ¢ diferentes duragdes de accao podem
aumentar o grau de broncodilatagdo com efeitos colaterais equivalentes ou menores. Um
exemplo pratico ¢ a associacdo de um [-agonistas de curta-duracdo e um anticolinérgico
produzem uma maior melhoria e mais sustentada de FEV;que qualquer dos dois farmacos em
separado e sem evidéncia de rapida diminuicdo do efeito de um farmaco em doses
consecutivas num periodo de 90 dias de tratamento. Uma combinagdo disponivel

comercialmente é salbutamol e brometo de ipratrépio.

A combinagdo de um Br-agonista, um anticolinérgico, e/ou teofilina pode produzir melhoras

adicionais na fun¢ao pulmonar e do estado de satde (Hanania et al., 2007).

46



DPOC-Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica

4.1.1.5.-Corticoides

Corticoide oral: curto-prazo

Virias das directrizes existentes da DPOC recomendam o uso de corticoide oral num curto
periodo para identificar os doentes que possam beneficiar dos tratamentos a longo-prazo com
corticoides orais ou inalados. Esta recomendacgdo estd baseada na evidéncia que os efeitos de
curto-prazo predizem efeitos de longo-prazo dos corticdides orais na FEV, e em que doentes
asmaticos com limitagcdo do fluxo aéreo podem ndo responder agudamente a um
broncodilatador inalado, mas mostram broncodilatacao significante apds um curto periodo de

administracao de corticédides orais (www.goldcopd.com,2010).

Corticoides orais: longo-prazo

Um efeito colateral do tratamento de longo-prazo com corticoides sistémicos ¢ miopatia
esteroide, que contribui para fraqueza muscular, funcionalidade diminuida e insuficiéncia

respiratoria em doentes com DPOC avangada.

Devido a falta de evidéncia dos beneficios e na existéncia de evidéncia dos efeitos colaterais,

o tratamento de longo-prazo com corticoide oral ndo ¢ aconselhado na DPOC (Lee,2008).

Corticoides inalados

O tratamento regular com corticoides inalados, como a fluticasona e a budesonida, ndo

impede a reducdo do declinio a longo-prazo do FEV; em doentes com DPOC.

A combinacdo de um corticdide inalado com um B,-agonista de longa-ac¢do ¢ mais eficiente

que qualquer dos farmacos isolados.

O tratamento regular com este farmacos ¢ adequado para doentes sintomaticos com FEV, <

50% do previsto(DPOC Grave e Muito Grave) e exacerbagoes.
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A terapia com corticosteroides inalados reduz a frequéncia das exacerbagdes ¢ assim melhora
o estado de saude. E de realcar que a interrup¢ao do tratamento com corticoides inalados pode

levar a exacerbagdes em alguns doentes.

Efeitos adversos:

Os corticosteroides inalados ndo t€m tantos efeitos sistémicos como os corticosteroides de
administragdo oral. Embora, em doses elevadas e por periodos prolongados, podem induzir
supressdao adrenal e em doente idosos foram associados a um aumento da incidéncia de

infec¢do do tracto respiratorio inferior, incluindo pneumonia.

Outro efeito colateral devido ao uso prolongado de doses elevadas de corticosterdides
inalados ¢ a reducdo da densidade mineral 6ssea, predispondo o doente susceptivel a

osteoporose.

3.1.1.6-Outros Tratamentos Farmacoldgicos

Vacinas

A vacina antigripal (influenza) pode reduzir em 50% doencas graves e morte em doentes com
DPOC . As vacinas que contém virus morto ou vivo inactivo sao recomendadas pois sao mais

eficazes em doentes idosos com DPOC.

As cepas sdo ajustadas anualmente para uma eficiéncia apropriada e devem ser administradas
anualmente. Foi demonstrado que esta vacina reduz a incidéncia de pneumonia adquirida na
comunidade em doentes com DPOC com idade inferior a 65 anos com um FEV< 40% do

previsto (Franchi, 2009).
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Terapia de substituicdo de alfa-1 antitripsina

Os doentes jovens com grave deficiéncia hereditaria de alfa-1-antitripsina e enfisema

estabelecido podem ser candidatos a reposi¢ao de alfa-1antitripsina.

Esta terapia ¢ muito cara, ndo estd disponivel na maioria dos paises € ndo ¢ recomendada a

doentes com DPOC nao relacionado a deficiéncia de alfa-1-antitripsina.

Antibidticos

Actualmente ndo sdo recomendadas a utilizacdo profilatica continua de antibioticos para

prevencao de infeccao nos doentes com DPOC.

Existem evidéncias que os antibidticos macrélidos, tais como eritromicina, t€ém anti-
inflamatorios, bem como antibacterianos, ¢ que podem reduzir os indices de exacerbagdo

(www.goldcopd.com,2010).

Terapéutica com agentes mucoliticos

Alguns exemplos sdo: o ambroxol, a erdosteina,a carbocisteina e o glicerol iodado.

Os farmacos mucoliticos podem ser prescritos com tosse produtiva cronica, com o objectivo

de ajudar na expectoragdo, mas estes farmacos t€ém um beneficio limitado.

O tratamento deve ser interrompido apds quatro semanas caso ndo sejam evidentes quaisquer

melhorias.

Agentes antioxidantes

Baseado em estudos com um numero limitado de doentes tem sido defendido que os

antioxidantes, em particular a N-acetilcisteina, reduzem a frequéncia de exacerbacdes. De
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acordo com estas observagdes estes medicamentos podem ter um papel no tratamento de

pacientes com exacerbagdes recorrentes (Www.goldcopd.com,2010).

Inibidor da fosfodiesterase 4

O inibidor da fosfodiesterase 4 roflumilaste (ndo se encontra disponivel em todos os paises)
pode melhorar a fun¢do pulmonar e reduzir a frequéncia das exacerbagdes em alguns doentes
com DPOC, nomeadamente quando se adiciona um broncodilatador de longa ac¢ao (Taylor,

2010).

Imunoreguladores (imunoestimuladores € imunomoduladores)

As pesquisas usando um imunoregulador na DPOC mostram um decréscimo na gravidade e

frequéncia de exacerbagdes.

Vasodilatadores

O reconhecimento de que a associagdo de hipertensdao pulmonar & DPOC esta associada a um
prognostico pior, tem determinado muita investigagdo farmacologica no sentido de reduzir a
pos-carga do ventriculo direito, aumentar o débito cardiaco e melhorar o transporte de O, e a

oxigenacao dos tecidos.

Narcoticos (morfina)

Opioides por via oral e parenteral sdo eficientes para tratar a dispneia em doentes com DPOC
com doenca avancada. Nao ha dados suficientes para concluir se os opidides nebulizados sao
eficientes. Entretanto, alguns estudos clinicos sugerem que a morfina usada para controlo da
dispneia pode ter efeitos adversos sérios e seus beneficios podem estar limitados a poucos

sujeitos sensiveis.
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Oxigenoterapia

A oxigenoterapia pode ser administrada de trés modos: terapia continuada de longa-duragao,

durante o exercicio fisico e para aliviar dispneia aguda.

A administragdo de oxigénio de longo-prazo (> 15 horas por dia) em doentes com

insuficiéncia respiratoria cronica tem mostrado aumentar a sobrevida.

Pode ter um impacto benéfico na hemodindmica, nas caracteristicas hematologicas, na

capacidade de exercicio, na mecanica pulmonar e no estado mental.

A oxigenoterapia prolongada melhora o estado de alerta geral, a velocidade motora, embora

os dados sejam menos claros sobre mudangas da qualidade de vida e estado emocional.

A possibilidade de caminhar com oxigénio suplementar pode ajudar a melhorar o

condicionamento fisico e ter influéncia benéfica no estado psicoldgico dos doentes.

O oxigénio geralmente ¢ administrado por uma mascara facial, com fluxo inspiratério
apropriado. A mascara facial permite titulacdo exacta do oxigénio, que ¢ principalmente

valiosa em doentes com tendéncia a retengao de CO,.

O oxigénio liquido consiste numa op¢ao util para doentes com maior mobilidade e que
passam mais tempo fora de casa, as botijas de ar comprimido sdo caras e volumosas, € s
devem ser utilizadas caso ndo exista outra fonte disponivel (www.goldcopd.com,2010),

(Lee,2008).

S5-Tratamentos nao-farmacologicos

Algumas metas importantes para prevenir o inicio e progressdo da DPOC sdo: a redugdo de
exposicdo a inalagdo de tabaco, poeiras e produtos quimicos ocupacionais e poluentes no ar

interno e externo (Gimeno and Sanchez, 2010).

51



DPOC-Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica

5.1-Cessacao tabagica

A cessagdo do tabaco ¢ a intervengdo mais eficaz para reduzir o risco de desenvolver a DPOC.

Os médicos frequentemente t€m muito contacto com o doente ao longo do tempo, o que da a
oportunidade de discutir o abandono do tabagismo, relembrar os perigos do tabaco aos quais
esta exposto, elevar a motivacdo de parar e identificar a necessidade de tratamento

farmacoldgico de apoio.

Deve-se avaliar o estado tabagico do doente saber nomeadamente o numero de cigarros, a
duracdo do habito no passado, ha quanto tempo deixaram de fumar. E deve-se questionar a
fumadores activos relativamente a prévias tentativas de deixar de fumar, de modo avaliar o

entusiasmo e empenho (Bhalla et al., 2007).

Substitutos de nicotina

Existe uma grande diversidade de produtos de venda livre que auxiliam a cessdo tabagica,
nomeadamente pastilhas elésticas, adesivos e sprays nasais. Embora tenham indices de
recaida elevados, proporcionam uma eficidcia prolongada. Os adesivos sdo facilmente
utilizados, tém varias dosagens e os doentes devem ser aconselhados a utilizarem a dosagem
mais elevada durante as primeiras quatro semanas, ¢ reduzirem a dosagem ao longo de um

periodo de oito semanas (Decramer ef al., 2010) .

Bupropiona

E um anti-depressivo atipico, disponivel numa férmula de libertagao prolongada sendo eficaz
na promog¢ao da cessacdo tabagica, especialmente associada com aconselhamento. A
bupropiona estd contra-indicada em doentes com historial de perturbagdes alimentares e

convulsoes.
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Vareniciclina

E um agonista parcial do receptor nicotinico da acetilcolina. E uma terapéutica mais recente
que a da bupropiona, mas as evidéncias sugerem que ¢ mais eficaz a ajudar doentes a nao

terem recaida em termos de consumo de tabaco (Taylor, 2010).

Aconselhamento sobre perigos do fumo passivo

O fumo passivo aumenta o risco da DPOC e de doenga corondria.

A legislagdo que proibe o uso do tabaco no local de trabalho, em locais publicos como

restaurantes e cafés, melhorou a situagdo em varios paises.

Os fumadores devem estar conscientes que ndo estdo apenas a pOr a propria saude em risco

mas também das pessoas que o rodeiam (Decramer et al., 2010).

5.2-Reabilitacio

Os principais objectivos da reabilitagdo pulmonar sdo reduzir os sintomas, melhorar a
qualidade de vida e aumentar o bem-estar fisico e social do individuo nas actividades diarias

(Cazzola et al., 2007).

Para alcancar estes objectivos, a reabilitagdo pulmonar cobre uma gama de problemas que
podem ndo ser adequadamente contemplados pelo tratamento medicamentoso da DPOC. Tais
problemas, que afectam especialmente doentes com Estadio II: DPOC Moderada, Estadio III:
DPOC Grave, e Estadio IV: DPOC Muito Grave, incluem relativo isolamento social,
depressdo, perda de massa muscular e perda de peso. Estes problemas sdo interrelacionados
de forma complexa e a melhora em qualquer destes processos interligados pode interromper o
“circulo vicioso” na DPOC, promovendo ganhos positivos em todos os aspectos da doenca

(Bhalla et al., 2007).

A reabilitagdo contempla treino fisico, educagdo sobre a doencga e apoio psicossocial.
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5.3-Aconselhamento nutricional

O estado nutricional ¢ importante, seja por ter o peso acima como o abaixo do normal podem

ser um problema.

Cerca de 25% dos doentes com Estadio II: DPOC Moderada a Estddio IV: DPOC Muito
Grave mostram uma redu¢@o no indice de massa corporal e massa magra. A redugdo do indice
de massa corporal ¢ um factor de risco independente para mortalidade em doentes com DPOC

(www.goldcopd.com,2010).

Os profissionais da area de saide devem identificar e corrigir os motivos para ingestdo

calodrica reduzida em doentes com DPOC.

Os doentes que sentem falta de ar enquanto se alimentam devem ser aconselhados a fazer
refeicdes pequenas e frequentes. A mé denti¢do deve ser corrigida e comorbilidades devem
ser tratadas apropriadamente. A melhora do estado nutricional dos doentes com DPOC que

estao a perder peso pode levar a uma melhoria da for¢a dos musculos respiratérios.

5.4-Avaliacio e acompanhamento

A avaliagdo e os resultados obtidos por cada doente que participe num programa de
reabilitagdo pulmonar deve ser realizada para quantificar os ganhos individuais e apontar as
areas para aperfeicoamento. As avaliacdes devem incluir: a historia detalhada e exame fisico,
a espirometria pré e pos-broncodilatador, a avaliacdo da capacidade de exercicio, as medidas
de estado de saude e do impacto da dispneia e a avaliacdo da for¢ca muscular inspiratdria e

expiratdria e da forga de membros inferiores.

5.5-Suporte Ventilatorio

A ventilagdo ndo-invasiva (usando aparelhos de pressdo negativa ou positiva) ¢ amplamente

usada para tratar exacerbagdes agudas da DPOC.
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5.6-Tratamentos Cirurgicos

Bulectomia

A bulectomia ¢ um procedimento cirargico antigo para o enfisema bolhoso. A remoc¢ao de
uma grande bolha que ndo contribui para a troca gasosa descomprime o parénquima pulmonar
adjacente. A bulectomia pode ser realizada por toracoscopia. Em doentes cuidadosamente
seleccionados, este procedimento ¢ eficiente em reduzir a dispnéia e melhorar a fungdo

pulmonar.

Cirurgia redutora de volume pulmonar (CRVP)

A CRVP ¢ um procedimento cirurgico que implica a resseccdo de partes do pulmio que
deixaram de funcionar no intuito de se melhorar a tolerdncia ao exercicio € a taxa de

mortalidade em doentes que apresentam uma resposta fraca a reabilitagdo pulmonar.

Transplante pulmonar

O principal objectivo do transplante ¢ a melhoria da qualidade de vida do doente.

O transplante pulmonar ¢ limitado pela falta de doadores de 6rgaos, o que levou alguns
centros a adoptar a técnica de transplante de pulmao Unico. As complicagcdes mais comuns
observadas em doentes com DPOC apos transplante de pulmdo, além da mortalidade
operatdria, sdo rejeicdo aguda e bronquiolite obliterante, outras infec¢des oportunistas por
fungos(Candida, Aspergillus) ou bactérias (Pseudomonas, Staphylococcus sp.),doenca
linfoproliferativa e linfomas. Outra limitagdo para transplante pulmonar € seu custo

(www.goldcopd.com,2010).
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6- Inaladores

Existem diferentes dispositivos inalatérios. Estes dispositivos podem ser divididos em quatro

grupos:

= Inaladores pressurizados (MDI);
» Inaladores activados pela inspiragao — (MDI, DPI- Inaladores de p6 seco);
= Inaladores acoplados a camaras expansoras;

= Nebulizadores.

Inalador pressurizado (MDI)

O MDI ¢ usado hd mais de 40 anos e poderdo ser utilizados para vérios tipos de farmacos.
Este inalador contém um géas pressurizado inactivo, o propelente, que expele uma dose do
farmaco de cada vez que se pressiona o topo do inalador. Este tipo de inalador ¢ rapido de
usar, pequeno e facil de carregar. E necessario uma boa coordenagio para que seja possivel

simultaneamente pressionar o inalador, inspirar profundamente.

O MDI ¢ o inalador mais amplamente utilizado. No entanto, muitas pessoas ndo o usam
correctamente. Os erros mais comuns na utilizacdo do MDI, incluem: ndo agitar o inalador
antes de usa-lo; inalar muito acentuadamente ou no momento errado, ndo prender a
respiracdo o tempo suficiente depois de respirar o conteido. Até recentemente, o
gés propelente  em inaladores MDI era um clorofluorocarboneto (CFC). No entanto,
0s CFCs danificam a camada de ozono da Terra, ¢ assim sendo estdo a ser eliminados. Ja

existem inaladores MDI sem CFC (www.patient.co.uk).

#FADAM.

Figura n°7 -MDI
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Inaladores activados pela inspiracdo

Existem outros MDI diferentes do MDI Standart, que ndo precisam de ser pressionados no

topo do inalador, um exemplo ¢ o autohaler.

Inaladores de po6 seco (DPI)

Os inaladores de p6 seco sdo também inaladores activados pela inspiragdo. Estes
inaladores ndo contém o gas pressurizado inactivo para impulsionar o fArmaco. Neste inalador
nao ¢ preciso empurrar o inalador para libertar uma dose de farmaco; em vez disso, liberta-se

uma dose ao respirar no bocal.

Alguns exemplos de inaladores activados pela inspiragdo de p6d seco sdo:
accuhalers, clickhalers, novolizers, turbohalers, diskhalers e twisthalers

(www.goldcopd.com)

E necessario inspirar profundamente para que o fAirmaco atinja profundamente as vias aéreas.

Accuhaler

\C_ & )
L\-J\_T_\, \I .f"'!'_z %}_"_.—-"‘f

Figura n°8- Inaladores activados pela respiragao

Camara expansora

A camara expansora ¢ usada com MDI, esta encontra-se entre o inalador e o bocal, guarda o
farmaco como um reservatério quando o inalador ¢ pressionado. Uma véalvula no final da

boca assegura que o medicamento seja mantido dentro da camara até quea pessoa
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inspire. Quando a pessoa expiraa valvula fecha-se. Nao ¢énecessario teruma boa

coordenacdo para usar um dispositivo com camara expansora.

Os inaladores MDIs podem ser acoplados a camaras expansoras facilitando a inalacao do
farmaco o que podera ser importante para criangas pequenas e bebés que podem

usar simplesmente o inalador inspirando e expirando normalmente através da mascara.

Existem varios tipos diferentes de com camara expansora. Alguns exemplos sdo: Able®
Spacer, Aerochamber Plus®, Nebuchamber ®, Optichamber ®,Pocket Chamber ®,Volumatic
® e Vortex ®.

= ~—

# \

Figura n° 9 —Camara expansora
Nebulizadores

Os nebulizadores sdo maquinas que transformam a forma liquida dos seus medicamentos
broncodilatadores de ac¢do curta numa névoa fina, como um aerossol. O doente inspira com
uma mascara ouum bocal. Os nebulizadores ndo s3o mais eficazes do que os
inaladores normais, mas sao extremamente uteis para pessoas que estdo muito cansadas ou
pessoas que tém dificuldade a respirar (www.patient.co.uk). S3o usados principalmente
em hospital para ataques graves de asma quando grandes doses de medicamentos por via

inalatdria sdo necessarios

Figura n°10- Nebulizadores
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7- Os Custos da DPOC

A DPOC acumula custos ndo s6 determinados pelo seu tratamento, mas também, os
resultantes da diminuicdo da produtividade, morbilidade e morte prematura

(www.goldcopd.com,2010).

O tratamento engloba custos com a medicac¢do do doente e custos médicos no hospital.

Para avaliar o custo da DPOC, devem ser tidas em conta duas parcelas: os custos directos e os

indirectos.

Os custos directos incluem despesas médicas e ndo-médicas associadas a doenca. Por sua vez,
os custos indirectos, reflectem as perdas causadas pela cessagdo ou pela reducdo da

produtividade causada pela doenga ou pela morte precoce (Campos, 2004) .

As despesas médicas sdo aquelas que resultam das intervengdes realizadas a varios niveis: na
prevencgdo, no tratamento farmacoldgico e reabilitagdo (servigos hospitalares, atendimento

médico, medicacao e testes de diagnostico) (Najafzadeh et al., 2008).

As despesas directas nao-médicas abrangem os gastos com transportes para os centros
médicos, aluguer ou compra de equipamento e servicos usados no domicilio (oxigénio,
nebulizador, ventilador, monitorizagdo, cadeira de rodas, camas articuladas, dietas especiais),
bem como a necessidade, em situagdes de grande dependéncia, de acompanhamento
individualizado. Os custos indirectos envolvem programas de prevengdo e as perdas com a

baixa produtividade dos doentes e também dos seus cuidadores.

Num estudo de 2002, os custos médicos directos por doente estimados para sete paises foram
menores na Franga (522 dolares) e Holanda (606 dolares) e os mais altos para a Espanha

(3.196 dolares) e os EUA (4119 dolares) (Campos, 2004).

Numa andlise prospectiva econémicade um estudo queincluiu doentes com DPOC

moderada a grave, com pelo menos uma exacerbagdo que requer intervencdo médica, o
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tiotropio provou ser a op¢ao mais rentdvel, em compara¢do com a adicdo de salmeterol ou a
combina¢do de salmeterol /fluticasona, apesar de uma redugdo dos internamentos
hospitalares e melhorias na qualidade de vidaem doentes que receberam o tratamento

combinado (Najafzadeh et al., 2008), (Kostikas and Bouros, 2010).

8-Aconselhamento farmacéutico

O farmacéutico ¢ responsavel em assegurar autilizacdo segura e eficazde

medicamentos pelos consumidores.

Na pratica diaria, o farmacéutico tem como funcao aviar medicamentos através da prescri¢ao
médica ou aviar medicamentos OTC, nos quais tem a oportunidade de apoiar os doentes nas
decisdes sobre o uso de medicagdo, fornecendo informagdes escritas € orais sobre o

medicamento e responder a todas as perguntas dos utentes.

Recentemente em alguns Paises, as farmacias comunitarias tem locais onde os farmacéuticos

realizam consultas previamente planeadas com os doentes.

Existem consultas nas quais o farmacéutico analisa e avalia o saco de medicamentos, toda
medicagdo tomada até entdo pelo doente e assim como o seu historial médico. Ao longo da
consulta permite que o farmacéutico dé aconselhamento ao doente e que este ganhe a
confianca do farmacéutico de modo a revelar a sua experiéncia, os seus pontos de vista e o

uso da sua medicagdo (Blom et a/, 2011).

Para além destas consultas, existe a consulta de cessdo tabagica, a consulta da asma e a

consulta da DPOC.

A intervencdo do farmacéutico vai desde a prestagdo informacdo escrita ou oral e
aconselhamento no momento da dispensa, a mais intervengdes complexas envolvendo

acompanhamento, aconselhamento e apoio a gestdo dos doentes.
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Efeitos sobre os doentes

Um dos objectivos do aconselhamento e da educacdo do doente ¢ melhorar a adesdo &
terapéutica do doente. A compreensao dos utentes sobre a necessidade do tratamento pode ser
visto como um ponto de partida. Utilizar mensagens de motivagao dirigidas ao consumidor
sobre as preocupacdes mais comuns sobre a medicagdo, como a sua necessidade, a sua

seguranca e de custos.

O fornecimento de informagdes nem sempre garante a compreensdo do utente.

Os farmacéuticos, devido a sua formagdo, treino e acessibilidade, estdo bem posicionados
para identificar e ajudar doentes com problemas de adesdo. As intervengdes técnicas incluem
a revisdo do niimero de doses que um doente deve tomar por dia, avaliando o numero de
comprimidos, e fazer recomendacdes para mudangas. Estas mudangas podem incluir o uso de
medicamentos de toma unica diaria ¢/ou a combinagdo de farmacos. Acessibilidade também ¢
um problema para os doentes e os farmac€uticos podem ajudar nesta area sugerindo opg¢des
de genéricose os programas de assisténcia ao doentes (American Pharmacists

Association,2008).

Os farmacéutico também pode ajudar doentes com problemas de adesdo por meio de
intervengdes comportamentais que usam sugestdes, lembretes e reforco como a vinculagdo de

tomar a medicac¢ao com certas actividades diarias.

Se os farmacéuticos vao participar mais plenamente na assisténcia ao doente, um importante

r

factor limitante ¢ a falta de padronizacdo de documentacdo e facturagdo dos servigos

farmacéuticos.

O aconselhamento farmacéutico na DPOC

O farmacéutico pode actuar em varios niveis na DPOC, nomeadamente:

1. Identificar e encaminhar os doentes que possam ter DPOC;
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2. Tratamento da DPOC;

3. Fazer recomendagdes sobre a terapia broncodilatadora baseadas em
evidéncias;

4. Fazer recomendacdes baseadas em evidéncias para exacerbagdes agudas da
DPOC;

5. Aconselhar os doentes sobre o uso de dispositivos de inalagdo e camara
expansora;

6. Promover a educacao e a auto-gestao.

1.  Identificar e encaminhar os doentes que possam ter DPOC

Apesar da crescente consciencializacdo da doenga entre os prestadores de cuidados de satude
primarios, o subdiagnostico¢ ainda um problema significativo. Assim sendo, o0s
farmacéuticos podem ajudarna identificagdo de doentes com queixade tosse ou

dispneia que possam apresentar alto risco de terem doengas respiratdrias (Bhalla et al., 2007).

O diagnostico precoce € importante, assim como o sucesso intervencdes de cessacao tabagica
pode retardar a progressao da doenca, particularmente em doentes com DPOC ligeira. Se os
doentes acima dos 40 anos que sdo actuais ou ex-fumadores responderem sim a qualquer uma

das seguintes perguntas, deve-se encaminhd-los a um médico para o teste de espirometria:

* Tosse regularmente?

* Tem tosse com expectoragdo regularmente?

* Tem falta de ar quando realiza tarefas simples ?

» Tem pieira quando se esfor¢a, ou a noite?

» Obtém constipacdes frequentes que persistem mais do que aqueles de outras pessoas que

conhece?
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2-Tratamento da DPOC

Os farmacéuticos podem desempenhar um papel em muitos aspectos da gestdo da doenca.

Os objectivos do tratamento da DPOC incluem:

* Prevenir a progressdo da doenga (cessacdo tabagica);

* Reduzir a frequéncia e gravidade exacerbacao;

* Reduzir a falta de ar e outros sintomas respiratorios;

» Melhorar a tolerancia ao exercicio e actividade diaria;

* Prevenir e tratar as exacerbagdes e complicagdes:

* Melhorar a saude;

* Reduzir a mortalidade.

3- Fazer recomendacgdes sobre a terapia broncodilatadora baseadas em evidéncias.

Os broncodilatadores sdo a base da farmacoterapia para DPOC. Através da diminui¢do do

tonus muscular liso das vias aéreas, melhoram o fluxo expiratério e o esvaziamento do

pulmao e reduzem a hiperinsuflacao.

4- Fazer recomendagdes baseadas em evidéncias para exacerbagdes agudas da DPOC

As exacerbacdes agudas da DPOC pode ser prevenida através de:

= Deixar de fumar;

* Vacinas (influenza anual e pneumococica a cada 5 a 10 anos);

= Educacdo, autogestao, com um plano de acg¢do escrito;

= Terapia broncodilatadora regular de longa duragao;
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= A terapia regular com a combinacdo de corticoides inalados / ,-agonista de
longa duragao;

= O tratamento com tiotropio com ou sem [},-agonista de longa duracao, para
doentes com menos de 60% FEV.

= A terapia oral com corticosteroides para exacerba¢des da DPOC moderadas a
graves:

= A reabilitagdo pulmonar.

5- Aconselhar os doentes sobre o uso de dispositivos de inalagdo pressurizados associados a

camaras expansoras

Instruir  cuidadosamente os doentes sobre a importdncia da boa técnica
inalatoria. Usar demonstragdes e imagens para ensinar aos doentes como utilizar dispositivos
inalatorios. Recomendar uma camara expansora conforme necessario. A maioria dos doentes
sente alivio sintomadtico apos utilizacdo do MDI, havendo reducdo da deposi¢do de farmaco

na orofaringe, quando este ¢ utilizado simultaneamente com a camara expansora.

O farmacéutico deve verificar a técnica dos doentes a cada visita. Consultar as

instrucdes especificas do fabricante para cada dispositivo (Bhalla ef al., 2007).

6- Promover a educagdo e a auto-gestao

A educacao por si s6 nao estd associada a melhoria da fungao pulmonar ou ao desempenho do
exercicio. No entanto, a educagdo combinada com uma abrangente programa de

reabilitacdo demonstrou beneficios.

Idealmente, todos os farmacéuticos deviam esforgar-se por perguntar a todos os doentes sobre
o uso do tabaco e documentar o estado tabagico de cada doente. Os doentes que relatam o uso
corrente de tabaco devem ser aconselhados sobre os riscos de saude associados com o uso de
tabaco continuado. Os doentes que indiquem vontade de parar de fumar, devem ser-lhes dada
informagdo sobre os recursos disponiveis, incluindo a farmacoterapia da cessagdo tabagica

(American Pharmacists Association,2011).
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Devido a estas potenciais contribui¢des para melhorar resultados para doentes com DPOC,
abordagens inovadoras para integrar plenamente os farmacéuticos para a equipa de cuidados
de DPOC precisam ser desenvolvidos, com o investimento por parte de todos os interessados

(American Pharmacists Association,2011).

Um estudo iniciado em Outubro de 2006 até Maio de 2008, com o objectivo de medir o
impacto de um programa de intervencao liderada por um farmacéutico clinico numa grande

variedade de resultados clinicos € humanos em doentes com DPOC (Khdour et al., 2009).

Os critérios de entrada para o estudo foram os seguintes: diagndstico confirmado de DPOC
pelo menos de um ano, tendo um volume expiratério forcado num 1 segundo (FEV;) de 30-

80 % do valor previsto normal e idade superior a 45 anos de idade.

Os critérios de exclusdao foram: ter insuficiéncia cardiaca congestiva, ter dificuldades de
aprendizagem de moderada a severa, ter participado num programa de reabilitagdo
pulmonar nos tultimos 6 meses, ter problemas de mobilidade grave ou uma doenga
terminal. Todos os doentes com DPOC do Hospital Mater, tendo cumprido os critérios de
entrada, e sem critérios de exclusdo presentes, foram convidados a participar neste estudo.

Um farmacéutico informou verbalmente sobre o estudo (Khdour ef al., 2009).

Os doentes recrutados foram aleatoriamente designados para um dos dois grupos: o grupo de
intervengdo e grupo de tratamento usual (grupo controlo). Ambos os grupos foram
comparados, tanto quanto aos seguintes parametros: gravidade da DPOC (medido pelo

FEV)), idade, sexos e outras doencas concomitantes.

Avaliagao preliminar

O programa de intervengdo incluiu uma avalia¢do preliminar para doentes de intervencao para
determinar as suas necessidades individuais. Alguns dados adicionais foram recolhidos
apenas nos doentes de intervengdo como parte desta avaliagdo preliminar, ou seja, auto-
eficacia e habitos de exercicio. Estes dados, juntamente com os dados pertinentes a partir dos

questionarios de base, foram encaminhadas pelo pesquisador ao farmacéutico clinico

(Khdour et al., 2009).
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Incluiu dados sobre:

(a) conhecimento da doenga

(b) tabagismo

(c) a adesdo a medicagao

(d) auto-eficacia na gestdo de dificuldade para respirar

(e) habito do exercicio ¢ dieta.

Nos seis meses de seguimento, os doentes no grupo de intervencao tiveram uma redugao

significativa nos internamentos hospitalares e atendimentos de emergéncia para exacerbacao

aguda da DPOC.

As visitas nao programadas médico geral foi significativamente maior no grupo de tratamento
usual a0 longo dos primeiros seis meses de seguimento. Esta tendéncia desejada nos

resultados foi também evidente no final do periodo de 1 ano de seguimento.

Em relag¢do a adesdo da medicagdo prescrita, numa avaliagdo inicial o nimero de doentes no
grupo de intervencdoe o grupo controlo que apresentaram reduzida adesdo aos
seus medicamentos prescritos foi aproximadamente o mesmo. No 6° e 12°més de
seguimento , uma maior propor¢do dos doentes no grupo de intervencdo apresentaram alta
adesdo do que doentes do grupo controlo, respectivamente (81% vs 63% e 77,8% vs 60%)

(Khdour et al., 2009).

A descoberta importante deste estudo foi a reducdo de 50% nos atendimentos de emergéncia,
a reducdo de 59% nos internamentos hospitalares e a redugdo de 39% em visitas nado
programadas do médico de clinica geral nos doentes do grupo intervengdo quando

comparado com o grupo controlo durante o 1° ano seguimento (Khdour et al., 2009).

Os resultados revelaram que houve uma forte tendéncia para a melhoria global nos doentes do
grupo de intervengdo quando comparados com os doentes do grupo controlo. As
evidéncias sugerem uma queda na eficdcia do programa ao longo do tempo, destacando a
necessidade de mais farmacéutico intensivo a realizar acompanhamento clinico com os

doentes (Khdour et al., 2009).
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9-Conclusao

Este trabalho constitui uma abordagem a DPOC que podera ser utilizada por farmacéuticos e
outros profissionais de satide para rapidamente integrarem os conhecimentos mais relevantes
desta doenca. Além disso reflecte a importancia que o farmacéutico pode ter na prevengao e
orientacdo terapéutica dos doentes, com reflexo na redugdo dos custos e ganhos em saude, na
DPOC. Para tal serd necessaria a implantacao de directrizes e novas praticas que possibilitem
a participacdo activa do farmacéutico na execucdo e no seguimento farmacoterapéutico, no
aconselhamento farmacéutico nomeadamente na cessdo tabagica, adesdo a terap€utica e no

correcto uso dos dispositivos de tratamento inalatdrio.

Como a DPOC ¢ cada vez mais prevalente, de acordo com as estimativas da Global Burden
Disease Study constituira a terceira maior causa de morte em 2020, deverd ser dada atengdo

redobrada a esta doenga e aos respectivos tratamentos e seguimento farmacolédgico.
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