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Caracteristicas clinicas, laboratoriais e
funcionais da sobreposicao asma-DPOC em
pacientes previamente diagnosticados com
DPOC
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RESUMO

Objetivo: Avaliar a frequéencia de asthma-COPD overlap (ACO, sobreposicao asma-
DPOC) em pacientes com DPOC e comparar, do ponto de vista clinico, laboratorial
e funcional, os pacientes com e sem essa sobreposicao conforme diferentes
criterios diagnosticos. Métodos: Os participantes foram submetidos a avaliacao com
pneumologista, espirometria € exame sanguineo, sendo orientados a manter o registro
do PFE duas vezes ao dia. O diagnostico de ACO deu-se através dos criterios Projeto
Latino-Americano de Investigacao em Obstrucao Pulmonar (PLATINO), American
Thoracic Society (ATS) Roundtable e Espanhol. Foram investigados os historicos
de exacerbacoes e hospitalizacoes e aplicados os instrumentos COPD Assessment
Test e escala Medical Research Council modificada, utilizados para a classificagao
de risco e sintomas da GOLD. Resultados: Entre os 51 pacientes com DPOC, 14
(27,5%), 8 (12,2%) e 18 (40,0) foram diagnosticados com ACO segundo os critérios
PLATINO, ATS Rounadtable e Espanhol, respectivamente. Pacientes com sobreposicao
significativamente apresentaram pior CVF pré-broncodilatador (1,9 + 0,4 L vs. 2,4 + 0,7
L), CVF pos-broncodilatador (2,1 £ 0,5 L vs. 2,6 + 0,8 L) e VEF, pré-broncodilatador (1,0
+0,3Lvs. 1,3 +0,5L) qguando comparados a pacientes com DPOC. Os niveis de IgE
foram significativamente mais elevados em pacientes com sobreposicao diagnosticados
pelo criterio Espanhol (363,7 + 525,9 kU/L vs. 58,2 + 81,6 kU/L). O historico de asma
foi mais frequente em pacientes com a sobreposicao (p < 0,001 para todos os critérios).
Conclusées: Nesta amostra, pacientes com ACO relataram asma prévia com maior
frequéncia e possuiam pior fungao pulmonar quando comparados a pacientes com
DPOC. O criterio ATS Roundtable aparenta ser o mais criterioso em sua definicao,
enquanto os critérios PLATINO e Espanhol apresentaram maior concordancia entre si.

Descritores: Asma/diagnostico; Doenga pulmonar obstrutiva cronica/diagnostico;
Sindrome de sobreposicao da doenca pulmonar obstrutiva cronica e asma/diagnostico.
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INTRODUCAO

A asma e a DPOC sdo doencas bem fundamentadas
cientificamente e apresentam caracteristicas particulares,
permitindo sua distingdo. Entretanto, pode ser dificil
alcangar um diagndstico preciso em pacientes com
achados clinicos compativeis com ambas. Diante disto,

asma ou DPOC.® Partindo desse principio, estima-se
que a prevaléncia de ACO em um grupo primariamente
diagnosticado com DPOC varie de 4,2% a 68,7%. Essa
variagdo justifica-se pela disponibilidade de diversos
modelos de critérios para a classificacdo desse grupo
de pacientes.“>

GINA e GOLD propuseram o termo asthma-COPD overlap
(ACO, sobreposicdo asma-DPOC).(*? Resumidamente, a
ACO pode ser descrita como uma condicdo em pacientes
com asma e caracteristicas de DPOC (especialmente,
obstrugdo ao fluxo aéreo parcialmente reversivel) ou uma
condigdo em pacientes com DPOC e caracteristicas de
asma (resposta ao broncodilatador e hiper-responsividade
broénquica).®

Estima-se que de 0,9% a 11,1% da populagdo possa
ser classificada como tendo ACO.* Contudo, o diagndstico
primario dessa doencga ainda € inexistente, e esses
pacientes normalmente sdo encontrados em grupos com

Dentre os 35 estudos revisados por Uchida et al.,
a maioria definiu ACO como a combinacdo de asma
e DPOC, utilizando fatores como histérico de asma,
sintomas de tosse e sibilancia, limitagdo ao fluxo aéreo,
hiper-responsividade bronquica e resposta ao uso de
broncodilatador. Os estudos, porém, diferem muito em
relagdo as caracteristicas usadas no diagnostico e a forma
como elas sdo empregadas.

Muitos dos estudos que buscaram avaliar como se
comportam pacientes com ACO constataram que esses
individuos apresentam sintomas mais graves, maior
numero de exacerbagOes e hospitalizagbes, pior qualidade

Endereco para correspondéncia:

Ana Paula Adriano Queiroz. Nucleo de Pesquisa em Asma e Inflamagao das Vias Aéreas, Universidade Federal de Santa Catarina, Hospital Universitario Polydoro
Ernani de Sao Thiago, Campus Universitario, Rua Professora Maria Flora Pausewang, s/n, Trindade, CEP 88036-800, Florianopolis, SC, Brasil.

Tel /Fax: 55 48 3234-7711. E-mail: anaqueiroz22@gmail.com

Apoio financeiro: Fernanda Rodrigues Fonseca & bolsista do programa de doutorado da Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES).

© 2021 Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia

ISSN 1806-3713  1/7


https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
http://orcid.org/0000-0002-9118-5674
http://orcid.org/0000-0003-4620-9064
http://orcid.org/0000-0002-8143-1173
http://orcid.org/0000-0001-9627-2112

4pp

2/7

Caracteristicas clinicas, laboratoriais e funcionais da sobreposicao asma-DPOC em

pacientes previamente diagnosticados com DPOC

de vida e pior progndstico.®) Essas caracteristicas
refletem-se em altos custos com salde para esses
sujeitos.®

Esses achados podem ser decorrentes da falta
de informagdes concretas que norteiem a escolha
terapéutica adequada para cada perfil de paciente.
Uma vez que se identifique o comportamento clinico,
o tratamento podera ser personalizado, otimizando os
desfechos tanto em relagdo a performance funcional
guanto em relacdo a qualidade de vida. Diante disso,
o presente estudo prop0s avaliar a frequéncia de
individuos com ACO em uma amostra primariamente
diagnosticada com DPOC e comparar, do ponto de
vista clinico, laboratorial e funcional, pacientes com
ACO e com DPOC.

METODOS

Realizou-se um estudo observacional e transversal
com o objetivo de avaliar a frequéncia de individuos
com ACO em uma amostra primariamente diagnosticada
com DPOC, e compara-los do ponto de vista clinico,
laboratorial e funcional, aninhado ao Follow-COPD
Cohort Study, em andamento no Nucleo de Pesquisa
em Asma e InflamacGes das Vias Aéreas do Hospital
Universitario Professor Polydoro Ernani de S3o Thiago,
localizado em Floriandpolis (SC). A pesquisa foi aprovada
pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos
da Universidade Federal de Santa Catarina (CAAE no.
85662718.5.0000.0121).

A amostra, composta por participantes do Follow-COPD
Cohort Study, foi selecionada de maneira intencional
e ndo probabilistica. Os critérios de inclusdo adotados
no estudo citado foram os seguintes: diagnéstico de
DPOC; tabagismo prévio ou vigente; estabilidade
clinica ha pelo menos um més; tratamento médico
adequado ha no minimo um més; e concordancia
em participar da pesquisa, mediante assinatura
do termo de consentimento livre e esclarecido.
Os critérios de exclusdo adotados foram presenca
de comorbidades oncoldgicas, cardiovasculares,
neuroldgicas, musculoesqueléticas, reumatoldgicas ou
cognitivas clinicamente significativas e que limitassem
a compreensdo e a adesdo do paciente aos métodos
de avaliacdo propostos.

Os pacientes foram submetidos a uma consulta
com pneumologista, em que foram coletados dados
sociodemograficos e clinicos. Também se solicitou
exame sanguineo para eosindfilos periféricos e IgE.
A solicitacdo dos exames sanguineos foi encaminhada
a unidades basicas de salde para sua realizacdo em
laboratdrios terceirizados, credenciados pelo Sistema
Unico de Salde.

O diagnostico de DPOC foi estabelecido de acordo
com os critérios GOLD,® que correspondem a presenca
de sintomas (dispneia, tosse crénica e producdo de
secrecao), exposicao a fatores de risco e relagao
VEF,/CVF < 0,70 apds o uso de broncodilatador na
espirometria, realizada com o espirdmetro Koko Sx 1000
(PDS Instrumentation Inc., Louisville, CO, EUA). Também
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foram aplicados os instrumentos COPD Assessment
Test e escala de dispneia do Medical Research Council
modificada, os quais, juntamente com o histdrico de
exacerbag0es e hospitalizagdes, foram utilizados para
a classificagao de risco e sintomas.®

Para o diagndstico de ACO, foram utilizados trés
critérios. O primeiro, definido pelo Projeto Latino-
Americano de Investigagdo em Obstrugdo Pulmonar
(PLATINO),® classifica DPOC como a relagdo VEF,/
CVF < 0,70 pos-broncodilatador; asma é classificada
como o relato de sibilancia nos ultimos 12 meses e
resposta de VEF, ou CVF ao broncodilatador (= 200
mL e = 12%), mas o relato de diagndstico prévio de
asma também pode ser utilizado; e ACO é definido
como a combinacdo dos critérios de DPOC e asma.
O segundo critério, estabelecido na conferéncia da
American Thoracic Society (ATS) Roundtable,*® inclui
seis caracteristicas, das quais sdo exigidas todas as
principais e a0 menos uma secundaria para diagnosticar
ACO. As caracteristicas principais correspondem a
limitag&o permanente ao fluxo aéreo (VEF /CVF < 0,70
pds-broncodilatador) em pessoas com idade acima de
40 anos, carga tabagica = 10 magos-ano e histdrico
de asma anterior aos 40 anos de idade ou resposta de
VEF, a0 broncodilatador (> 400 mL). As caracteristicas
secundarias compreendem histdrico de atopia ou
rinite alérgica, resposta de VEF, ao broncodilatador
(= 200 mL e = 12%) em dois momentos distintos e
contagem de eosindfilos em sangue periférico = 300
células/mm?3. O terceiro critério, estabelecido por Cosio
et al.'Y» e nomeado de critério Espanhol, parte do
diagndstico prévio de DPOC (idade > 40 anos, VEF,/
CVF < 0,7 pds-broncodilatador e exposicdo ao tabaco)
e abrange cinco caracteristicas — duas primarias e
trés secundarias, das quais sdo exigidas pelo menos
uma primaria ou duas secundarias para diagnosticar
ACO. As caracteristicas primarias sdo historia de asma
prévia e resposta de VEF, ao broncodilatador (> 400
mL e = 15%), enquanto as secundarias compreendem
IgE >100 kU/L, histérico de atopia, resposta de VEF,
ao broncodilatador (= 200 mL e = 12%) em dois
momentos e contagem de eosinofilos sanguineos > 5%.

Os pacientes foram orientados a registrar os valores
de PFE durante 30 dias nos periodos matutino e
noturno por intermédio de um medidor portatil de
PFE (Medicate; Dorja, Itu, Brasil). Foram utilizados
0s maiores valores matutinos e noturnos de 7 dias
consecutivos de preenchimento adequado do diario. A
variagdo diaria do PFE (APFE) é a diferenca entre o maior
valor matutino e o maior volume noturno, enquanto o
percentual de variagdo do PFE é calculado dividindo o
APFE pelo maior valor diario e multiplicando por 100.

Andlise estatistica

As variaveis continuas foram apresentadas como
médias e desvios-padrdo e as variaveis categoricas,
como frequéncias absolutas e relativas. A associacdo
entre as variaveis nominais foi analisada por intermédio
do teste do qui-quadrado e a comparagdo de médias
entre os grupos pelo teste t de Student. O coeficiente



kappa foi utilizado para analisar a concordancia entre
os diferentes critérios de diagndstico de ACO. Valores
de p < 0,05 foram considerados significantes. Os
dados foram analisados por meio do pacote estatistico
IBM SPSS Statistics, versao 22.0 (IBM Corporation,
Armonk, NY, EUA).

RESULTADOS

Foram analisados todos os 51 pacientes que
participaram do Follow-COPD Cohort Study no periodo
entre janeiro de 2018 e julho de 2019. Dentre os
participantes, 27 (52,9%) eram homens, 27 (52,9%)
apresentaram ao menos uma exacerbagdo da DPOC
no ultimo ano, e 6 (11,8%) foram hospitalizados no
ano anterior. Demais caracteristicas da amostra sdo
descritas na Tabela 1.

A limitacdo ao fluxo aéreo foi classificada como leve
(grau 1), em 3 pacientes (5,9%); moderada (grau
2), em 18 (35,3%); grave (grau 3), em 19 (37,3%);
e muito grave (grau 4), em 11 (21,6%). Quanto a
classificacdo de risco e sintomas, 13 pacientes (25,0%)
foram alocados no grupo A, 17 (33,3%) no grupo
B e 21 (41,2%) no grupo D, ndo havendo nenhum
paciente no grupo C.

Todos os 51 participantes foram avaliados pelo critério
PLATINO, 49 deles foram avaliados pelo critério ATS
Roundtable, e apenas 45 foram avaliados pelo critério
Espanhol, pois 2 pacientes ndo apresentaram o exame
de eosinofilos e 4 ndo apresentaram o exame de IgE.
Nessa amostra de pacientes com DPOC, a frequéncia
de ACO foi de 27,5% (n = 14), 12,2% (n = 6) e

Tabela 1. Caracteristicas da amostra (N = 51).2

Caracteristicas Resultados

Idade, anos 64,1+ 8,4
IMC, kg/m? 25,5+5,5
Carga tabagica, anos-maco 47,3 + 30,4
Eosinofilos, células/mm3 286,2 + 431,7
Eosindfilos, % 3,2+ 2,1
CAT 18 (9-29)
mMRC 2 (1-4)
Funcao pulmonar
CVF pré-BD, L 2,2+0,7
CVF pré-BD, % pred 64,3 + 18,2
VEF, pré-BD, L 1,2+0,5
VEF, pré-BD, % pred 44,5 + 17,6
VEF,/CVF pré-BD 0,5+0,1
CVF pos-BD, L 2,4+0,7
CVF pos-BD, % pred 67,7 + 19,2
VEF, po6s-BD, L 1,3+0,5
VEF, pos-BD, % pred 47,5 + 18,3
VEF,/CVF p6s-BD 0,5+0,1
Resposta ao BD: CVF, mL 118,6 +148,6
Resposta ao BD: VEF,, mL 83,7 + 94,0

CAT: COPD Assessment Test; mMRC: escala de
dispneia do Medical Research Council modificada;
BD: broncodilatador; e pred: valor predito. 2Valores
expressos em média £ dp ou mediana (IIQ).

Queiroz APA, Fonseca FR, Re A, Maurici R

40,0% (n = 18) conforme os critérios PLATINO, ATS
Roundtable e Espanhol, respectivamente.

No que diz respeito a caracteristicas clinicas, pacientes
com ACO, independentemente do critério utilizado,
relataram asma prévia mais frequentemente que
pacientes com DPOC (Tabela 2). Além disso, pacientes
com ACO apresentaram resposta ao broncodilatador
em dois momentos distintos com maior frequéncia que
pacientes com DPOC. Conforme o critério Espanhol,
pacientes com ACO apresentaram elevagdo de IgE
mais frequentemente, além de maiores valores de IgE
(Tabela 3) do que pacientes com DPOC.

Ja em relacdo aos achados espirométricos, ndo
houve diferencas entre os grupos quando avaliados
pelo critério Espanhol, mas sim quando avaliados pelos
critérios PLATINO e ATS Roundtable. Usando o critério
PLATINO, foram encontradas diferengas entre os grupos
nos valores de CVF (em L) pré-broncodilatador e pds-
broncodilatador e de VEF, (em L) pré-broncodilatador.
Utilizando o critério ATS Roundtable, também foram
encontradas diferengas entre os grupos nos valores
de CVF (em L) pré-broncodilatador e de VEF, (em L)
pré-broncodilatador. A Tabela 4 descreve os achados
espirométricos de pacientes com e sem ACO conforme
os diferentes critérios.

Ao analisar a concordancia entre os trés diferentes
critérios, encontrou-se que, entre os critérios PLATINO
e ATS Roundtable e entre os critérios Espanhol e
ATS Roundtable, houve concordédncia moderada no
que diz respeito ao diagnostico de pacientes com
ACO, enquanto houve concordancia forte entre os
critérios PLATINO e Espanhol. A Tabela 5 apresenta a
analise de concordancia entre os diferentes critérios
diagndsticos de ACO.

DISCUSSAO

No presente estudo, ao aplicar o critério PLATINO em
uma coorte de pacientes com DPOC, a frequéncia de
ACO foi de 27,5%. Pacientes com ACO apresentaram
pior CVF pré- e pés-broncodilatador e pior VEF,
pré-broncodilatador quando comparados a pacientes
com DPOC. Além disso, o histdrico de asma foi mais
frequente naqueles com ACO que naqueles com DPOC.

Ao utilizarem o critério PLATINO em pacientes
inicialmente diagnosticados com DPOC, Jo et
al.®) relataram a presenca de ACO em 48,3% dos
participantes, enquanto nos estudos de Mendy et al.*?
e Menezes et al.(® a frequéncia de ACO foi de 12,6%
e 12,4%, respectivamente. A discrepancia entre os
estudos pode ser explicada em parte por caracteristicas
metodoldgicas. Estudos de base populacional,©12 ao
incluir sujeitos com e sem problemas respiratérios,
podem levar a redugdo da frequéncia de ACO em relagdo
a estudos que incluem exclusivamente individuos com
DPOC. Estudos que incluem apenas pacientes com
DPOC,® por sua vez, estdo sujeitos ao subdiagnostico
da enfermidade e, dessa forma, tendem a incluir
pacientes com mais sintomas e maior limitagdo ao
fluxo aéreo,(!314) entre eles, pacientes com ACO.
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Tabela 2. Frequéncia de pacientes com sobreposicdo asma-DPOC ou DPOC segundo os critérios de diagnostico utilizados.2
Caracteristicas Critérios
PLATINO ATS Roundtable Espanhol

ACO DPOC ACO DPOC ACO DPOC
(nh=14) (Nn=37) (n=6) (n=43) (n=18) (n = 27)

Sexo masculino 6(42,9) 21(56,8) 1(16,7) 24(55,8) 10(55,6) 14 (51,9)
Histérico de asma 12(85,7) 0(0,0* 6(100,0) 4(9,3)* 12(66,7) 0 (0,0)*
Histérico de atopia 8(57,1) 17(45,9) 5(83,3) 20 (46,5 11(61,1) 11(40,7)
Eosindfilos > 300 células/mm? 2(20,00 8(250) 1(16,7) 9(20,9) 5(27,8)  5(18,5)
IgE > 100 kU/L 5(41,7)  7(22,6) 3(50,00  9(20,9) 10 (55,6) 2 (7,4)*
CAT 2 10 10 (71,4) 27 (73,0) 6(100,0) 30(69,8) 13(72,2) 19 (70,4)
MMRC > 2 8(57,1) 20 (54,1) 5(83,3) 23(53,5 9(50,0) 14 (51,9)
Resposta ao BD: CVF > 350 mL 1(7,1) 12,7) 0(0,0) 2(4,7) 1(5,6) 13,7)

Resposta ao BD: VEF, > 200 mL e 12% 2(143)  2(54) 0(0,0) 4(9,3) 1(5,6)  3(11,1)

Resposta ao BD: VEF, > 200 mL e 12% em 2 (20) 2(6,7) 2(33,3) 247  2(11,1) 13,7)
dois momentos
Limitacao ao fluxo aéreo

Leve 0 (0,0) 3(8,1) 0(0,0) 3(7,0) 0(0,0) 2(7,4)

Moderada 3(21,4) 15(40,5) 1(16,7) 17 (39,5) 6 (33,3) 10 (37,0)
Grave 6(42,9) 13(351) 4(66,7) 15(34,9) 7(38,9) 10 (37,0)
Muito grave 5(35,7) 6 (16,2) 1(16,7) 8 (18,6) 5 (27,8) 5(18,5)

Classificacao de risco e sintomas

A 4 (28,6) 9 (24,3) 0(0,0) 12 (27,9)  5(27,8) 7 (25,9)
B 4(28,6) 13(35,1) 2(33,3) 14(32,6) 5(27,8) 11 (40,7)
D 6(42,9) 15(40,5) 4(66,7) 17 (39,5) 8 (44,4) 9 (33,3)

PLATINO: Projeto Latino-Americano de Investigagdo em Obstrugdo Pulmonar; ATS: American Thoracic Society; ACO:
asthma-COPD overlap (sobreposicdo asma-DPOC); CAT: COPD Assessment Test; mMRC: escala de dispneia do
Medical Research Council modificada; e BD: broncodilatador. ?Valores expressos em n (%). *p < 0,05. **p < 0,01.

Tabela 3. Comparagdo de caracteristicas clinicas entre pacientes com sobreposigdo asma-DPOC e com DPOC segundo
os critérios diagndsticos utilizados.?

Caracteristicas Critérios
PLATINO ATS Roundtable Espanhol
ACO DPOC ACO DPOC ACO DPOC
(n = 14) (n = 37) (n = 6) (n = 14) (n = 37) (n = 6)
Idade, anos 62,1+9,2 64,9 + 8,0 60 + 10,8 64,2 +7,8 62,1+9,6 65,9 + 6,3
IMC, kg/m? 25+4,5 25,7 £ 5,8 25,1+£5,9 25,8+5,5 26,7 £ 6,3 24,8 £5,2
Carga tabagica, anos-mago 39,5+27,2 50,2+31,4 46,9+358 48,0+30,5 47,6 +33,3 44,1+26,3
Exacerbacao no ultimo ano 1,5+1,5 1,2+1,5 2,3+1,6 1,2+1,5 1,4+1,4 1,0+ 1,4
Hospitalizacao no ultimo ano 0,14+ 0,4 0,14+ 0,4 0,0 + 0,0 0,2 + 0,4* 0,2+0,4 0,1+0,5
Eosindfilos, células/mm?3 200,1 + 315,7 + 187,6 + 299,1 + 281,5 + 293,6 +
129,1 493,5 101,3 4571 174,5 532,8
Eosinofilos, % 2,9+2,0 3,3+2,1 2,6 +1,3 3,3+£2,2 3,8+£2,2 3,0 £2,1
IgE, kU/L 305,05 = 122,3 + 482,3 + 134,8 + 363,7 + 58,2 +
601,6 182,6 916,3 195,2 525,9 81,6*
Variacao diaria do PFE, L/min 21,7 + 12,2 21,6 + 13,8 13,9+ 8,6 22,7 +13,6 25,1 +12,7 19,6 + 13,7
Variagao diaria do PFE, % 10,4 +7 9,5+5,0 8,9+7,7 9,9 +5,4 9,8 +4,9 9,4+5,9

PLATINO: Projeto Latino-Americano de Investigacao em Obstrucao Pulmonar; ATS: American Thoracic Society; e ACO:
asthma-COPD overlap (sobreposicdo asma-DPOC). 2Valores expressos em média + dp. *p < 0,05.

Do ponto de vista funcional, pacientes com ACO com DPOC, 21517 bem como quando comparados a
apresentaram pior fungdo pulmonar que pacientes com  pacientes asmaticos.*2'® Contrariamente, dois estudos
DPOC, quando classificados pelos critérios PLATINO utilizando diferentes critérios de diagndstico, relataram
e ATS Roundtable. Esse perfil ja foi apresentado  melhor fungdo pulmonar em pacientes com ACO.
em diversos estudos utilizando diferentes critérios  Kauppi et al.”) relataram que a CVF (em % do valor
de diagnéstico: redugdo de VEF, (valores absolutos  predito) pré-broncodilatador e pés-broncodilatador e
e relativos), CVF (valores absolutos e relativos) e o VEF, (em % do predito) pds-broncodilatador foram
relacdo VEF,/CVF quando comparados a pacientes maiores no grupo com ACO quando comparado ao
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Tabela 4. Comparagdo da fungdo pulmonar entre pacientes com sobreposicdo asma-DPOC e DPOC segundo os critérios

diagndsticos utilizados.?

Caracteristicas

PLATINO
ACO DPOC
(n = 14) (n = 37)
CVF pré-BD, L 1,9+ 0,4 2,4+0,7*
CVF pré-BD, % pred 58,2+13,5 66,6 + 19,4
VEF, pré-BD, L 1,0+ 0,3 1,3+0,5*
VEF, pré-BD, % pred 38,3+£12,7 46,8 +18,8
VEF,/CVF pré-BD 0,5+0,1 0,5+0,1
CVF pés-BD, L 2,1+0,5 2,5+ 0,8
CVF pos-BD, % pred 62,1 £16,4 69,9 20,0
VEF, p6s-BD, L 1,1+0,4 1,3+0,5
VEF, p6s-BD, % pred 42,0£15,7 49,6 = 18,9
VEF,/CVF p6s-BD 0,5+0,1 0,5+0,1

Resposta ao BD: CVF, mL
Resposta ao BD: VEF,, mL

132,9 + 158,9 113,2 + 146,4
108,6 + 108,3 74,3 + 87,8

Critérios
ATS Roundtable Espanhol
ACO DPOC ACO DPOC

(n = 6) (n = 14) (n = 37) (n = 6)
1,9+0,4 2,3+0,7* 2,3+0,7 2,2+0,6
59,9+17,8 65,2 +18,7 63,2+15,8 63,0 + 18,9
1,0+ 0,2 1,2 + 0,5* 1,2+0,5 1,2+ 0,4
40,3 +13,8 45,6 +18,3 42,7+14,5 43,9 +18,0
0,5+0,1 0,5+0,1 0,5+0,1 0,5+0,1
2,0+0,4 2,4+0,7 2,4+0,8 2,3+0,6
63,8 + 19,1 68,6 + 19,7 66,3 +17,6 66,7 + 19,6
1,1+0,2 1,3+0,5 1,3+0,5 1,2+ 0,4
43,9+14,6 48,9+18,8 456+16,2 47,3+18,5
0,5+0,1 0,5+0,1 0,5+0,1 0,5+0,1

136,7 + 108,2 119,1 + 153,8 113,3 + 140,8 123,3 + 159,4
113,3+49,3 856+958 90,0:99,9 87,0+91,5

PLATINO: Projeto Latino-Americano de Investigagdo em Obstrugdo Pulmonar; ATS: American Thoracic Society;
ACO: asthma-COPD overlap (sobreposicdao asma-DPOC); BD: broncodilatador; e pred: valor predito. #Valores

expressos em média + dp. *p < 0,05.

Tabela 5. Avaliacdo da concordancia entre os critérios diagndsticos utilizados.

Critérios PLATINO
Com ACO Sem ACO

ATS Roundtable

Com ACO 6 (100%) 0 (0%)

Sem ACO 37 (86%) 6 (14%)
Espanhol

Com ACO 13 (72,2) 5 (27,8%)

Sem ACO 1(3,7%) 26 (96,3%)

Espanhol
Kappa Com ACO Sem ACO Kappa
0,60 6 (100%) 0 (0%) 0,43
10 (27%) 27 (73%)
0,71

PLATINO: Projeto Latino-Americano de Investigagdo em Obstrugdo Pulmonar; e ACO: asthma-COPD overlap

(sobreposigdo asma-DPOC).

grupo com DPOC, mas foram menores em todos os
aspectos quando comparado ao grupo com asma.
No estudo de Cosentino et al.,** a relagdo VEF,/CVF
também foi maior no grupo com ACO.

A resposta ao broncodilatador, mesmo sendo um
consenso entre os diferentes critérios diagndsticos, ©1011)
ainda é fator de debate e divergéncia entre
pesquisadores.(?°22) Essa divergéncia baseia-se no
fato de que a resposta positiva ao broncodilatador é
frequentemente encontrada em pacientes com DPOC(?3)
e que esse é um achado inconstante, podendo variar
entre duas ou mais espirometrias.®*) Essas declaragles
corroboram resultados do presente estudo, no qual,
apenas quando usado o critério ATS Roundtable,
encontraram-se diferencas entre os grupos ACO e
DPOC no quesito resposta ao broncodilatador em
duas ou mais espirometrias. Portanto, a resposta ao
broncodilatador ndo deveria ser utilizada como um
fator Unico para o diagndstico de ACO, mas sim em
associacdo a outras caracteristicas.®® Além da resposta
ao broncodilatador, o relato de asma prévia e os niveis
sanguineos de eosindfilos e IgE sdo caracteristicas
comumente citadas pelos critérios de diagndstico
para ACO.®:10.11)

Pacientes com ACO apresentam relato de asma
prévia mais frequentemente que pacientes com
DPOC, independentemente do critério utilizado. Isso
é facilmente explicado pelo fato de todos os critérios
usarem essa caracteristica como um fator primordial
para o diagndstico de ACO. O estudo de Barrecheguren
et al.?® demonstrou que pacientes com DPOC e
diagnosticados com ACO utilizando-se apenas o relato de
asma prévia apresentaram caracteristicas semelhantes
aos diagnosticados com ACO usando-se o critério
Espanhol. O mesmo foi encontrado em um estudo
que concluiu que a adigdo de outras caracteristicas
ao histérico de asma ndo difere no diagndstico de
ACO.?") Dessa forma, além da presenca do diagndstico
de DPOC (relagdo VEF /CVF < 0,7), o relato de asma
prévia é descrito como caracteristica importante na
identificacdo de pacientes com ACO.

Uma caracteristica comum da asma € APFE, avaliada
por meio do medidor de PFE, instrumento importante
para o manejo da doenca.®) Entretanto, esse instrumento
também tem se mostrado um aliado de pacientes com
DPOC na monitorizagdo e prevencdo de exacerbagoes.
28 Diante disso, alguns estudos utilizaram APFE como
uma caracteristica da asma na identificacdo de ACO“2>
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e, inclusive, jé se demonstrou em um estudo de base
populacional que pacientes com ACO apresentam
PFE inferior aqueles com asma ou DPOC.(*? Contudo,
nao foram observadas diferengas entre os grupos no
presente estudo.

N&o foram encontradas diferencas na contagem de
eosindfilos em sangue periférico entre pacientes com
ACO e DPOC em nosso estudo. Entretanto, recentes
estudos destacam a relagdo entre elevados niveis de
eosinofilos sanguineos e caracteristicas relacionadas a
asma, como aumento da resposta ao broncodilatador e
ao tratamento com corticoides inalatdrios.) Por isso,
a contagem de eosindfilos sanguineos em pacientes
com DPOC vem sendo sugerida como um indicativo
de ACO,?? bem como uma preditora da resposta ao
tratamento.?®

Apesar de ndo fornecer informacgdes referentes a
etiologia atopica como a IgE especifica, a IgE total
parece se relacionar a atopia na asma®©® e, por esse
motivo, € incluida em alguns critérios para o diagndstico
de ACO.™ No presente estudo, encontrou-se diferenga
entre pacientes com ACO e DPOC apenas utilizando
o critério Espanhol, assim como no estudo de Jo et
al.® Entretanto, esse € o Unico critério que utiliza IgE
como caracteristica para o diagndstico de ACO, o que
pode gerar debate sobre a veracidade desse achado e
sobre o papel do nivel de IgE no diagnostico de ACO.

Como esperado, ao utilizar diferentes critérios, foram
encontradas diferentes frequéncias. Esse achado ja foi
abordado em outros estudos®=*Y que, ao aplicarem
o critério ATS Roundtable em pacientes com DPOC,
diagnosticaram 1,9-11,9% dos participantes com ACO,
enquanto, ao aplicar o critério Espanhol, 31,3-47,7%
desses receberam esse diagnostico. Isso ratifica os
achados apresentados no presente estudo: o critério
ATS Roundtable mostrou-se mais rigoroso que os
critérios Espanhol e PLATINO na discriminacdo entre
DPOC e ACO.

Dentre os trés critérios analisados no presente
estudo, o PLATINO aparenta ser o mais simples e,
portanto, mais viavel para sua aplicagdo em estudos
epidemioldgicos e na pratica clinica, visto que necessita
de apenas duas caracteristicas para o diagndstico de
ACO. A necessidade de no minimo duas avaliagGes de
resposta ao broncodilatador e de realizacao de exames
laboratoriais torna a aplicagdo dos critérios Espanhol
e ATS Roundtable mais complexa. Entretanto, a
espirometria e a quantificagdo sanguinea de eosindfilos e
IgE total sdo padronizadas e acessiveis, além de serem
recomendadas pela GOLD (respectivamente para o

seguimento da fungdo pulmonar e para a estimativa da
eficacia de tratamentos e predigdo de exacerbagbes),®
possibilitando a aplicacdo dos critérios Espanhol e ATS
Roundtable na pratica clinica. Além disso, apesar de o
critério Espanhol se assemelhar em formato ao critério
ATS Roundtable, ele mostrou-se mais concordante com
o critério PLATINO, o que leva a questionar se o critério
ATS Roundtable imp0de condigdes demasiadamente
restritas para o diagndstico de ACO. Por outro lado, ao
analisar as condic0es impostas pelos critérios PLATINO
e Espanhol, nota-se que as caracteristicas do primeiro
estdo inclusas no segundo, ou seja, pacientes com
diagnéstico de DPOC conforme a GOLD® e histérico
de asma, resultando em forte concordancia entres
esses dois critérios.

O presente estudo apresenta algumas limitagdes.
A amostra por conveniéncia, de tamanho reduzido,
composta por pacientes acompanhados em um
ambulatério de hospital publico e inicialmente
diagnosticados com DPOC prejudica a generalizagdo
dos dados, podendo também interferir nos achados
e até mesmo na frequéncia de ACO. Portanto, sdo
necessarios futuros estudos para a validagdo externa
desses achados. O autorrelato de asma prévia esta
sujeito a subjetividade dos pacientes, mesmo sendo
uma variavel amplamente aceita e valida em estudos.
Em relacdo aos achados laboratoriais, houve auséncia
de dados referentes aos niveis de eosindfilos e IgE
de alguns pacientes, o que pode ter afetado ndo sé a
aplicacdo dos critérios diagndsticos mas também as
comparagoes entre os grupos. A medicdo do PFE, apesar
de orientada, ficou sujeita a erros de preenchimento
do diario e subjetividade dos pacientes.

Conclui-se, dessa forma, que a frequéncia de ACO
na coorte de pacientes com DPOC estudada foi de
27,5%. Os pacientes com ACO relataram asma prévia
com maior frequéncia e apresentaram pior funcdo
pulmonar quando comparados aos pacientes com
DPOC. Dentre os critérios diagnosticos utilizados, o
ATS Roundtable parece ser o mais criterioso, enquanto
os critérios Espanhol e PLATINO apresentaram maior
concordancia entre si.

Futuros estudos devem ser realizados com o
intuito de avaliar a importancia, assim como valores
de especificidade e sensibilidade, das diferentes
caracteristicas que comp&em os critérios de diagndstico
de ACO. Além disso, devem ser considerados estudos
longitudinais que acompanhem a evolugdo de pacientes
com ACO do ponto de vista clinico, laboratorial e
funcional, além de desfechos importantes, como
hospitalizagbes e mortalidade.
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