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Comparagio entre os valores de referéncia para CVF, VEF e
relacdo VEF]/CVF em brasileiros caucasianos adultos e aqueles
sugeridos pela Global Lung Function Initiative 2012*

Comparison between reference values for FVC, FEV,, and FEV1/FVC
ratio in White adults in Brazil and those suggested by
the Global Lung Function Initiative 2012
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Resumo

Objetivo: Comparar os valores espirométricos previstos pelas equacdes da Global Lung Function Initiative (GLI1)
em 2012, sugeridas como de uso internacional, com aqueles obtidos em uma amostra utilizada para derivacdo
de valores de referéncia em adultos caucasianos brasileiros. Métodos: A amostra utilizada era composta por
270 homens e 373 mulheres saudaveis. As médias das diferencas entre os valores dessa amostra e os valores
previstos calculados a partir das equagées da GLI para CVF, VEF, e VEF /CVF, assim como seus limites inferiores,
foram comparados por teste de t pareado. Os valores previstos pelos pares das equacdes foram comparados em
diversas combinacdes de idade e estatura. Resultados: Nos homens da amostra, os valores obtidos para todas as
varidveis estudadas foram significativamente maiores que aqueles previstos pelas equacdes da GLI (p < 0,01 para
todas). Estas diferencas se tornaram mais evidentes em individuos com menor estatura e idade mais avancada.
Nas mulheres, somente o limite inferior da relacio VEFIICVF foi significativamente maior na amostra brasileira.
Conclusdes: Os valores previstos sugeridos pelas equacdes da GLI para caucasianos sdo significativamente
menores daqueles utilizados como referéncia para homens brasileiros. Em ambos os sexos, o limite inferior da
relagdo VEF /CVF ¢ significativamente menor que o previsto pelas equagdes GLI

Descritores: Testes de funcdo respiratdria/estatistica e dados numéricos; Testes de funcdo respiratoria/
diagnostico; Valores de referéncia.

Abstract

Objective: To evaluate the spirometry values predicted by the 2012 Global Lung Function Initiative (GLI)
equations, which are recommended for international use, in comparison with those obtained for a sample of
White adults used for the establishment of reference equations for spirometry in Brazil. Methods: The sample
comprised 270 and 373 healthy males and females, respectively. The mean differences between the values found
in this sample and the predicted values calculated from the GLI equations for FVC, FEV,, and VEFI/FVC, as
well as their lower limits, were compared by paired t-test. The predicted values by each pair of equations were
compared in various combinations of age and height. Results: For the males in our study sample, the values
obtained for all of the variables studied were significantly higher than those predicted by the GLI equations (p
< 0.01 for all). These differences become more evident in subjects who were shorter in stature and older. For
the females in our study sample, only the lower limit of the FEV,/FVC ratio was significantly higher than that
predicted by the GLI equation. Conclusions: The predicted values suggested by the GLI equations for White
adults were significantly lower than those used as reference values for males in Brazil. For both genders, the
lower limit of the FEV,/FVC ratio is significantly lower than that predicted by the GLI equations.

Keywords: Respiratory function tests/statistics and numerical data; Respiratory function tests/diagnosis;
Reference values.

Introducéo

A interpretagdo da funcdo pulmonar ¢ dados obtidos de um paciente individual com
habitualmente baseada em comparagées dos valores de referéncia (previstos) derivados de
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individuos saudaveis. 1dealmente, os valores de
referéncia devem ser derivados de uma populacédo
semelhante a dos individuos testados, usando-se
equipamentos adequados e procedimentos
padronizados.!"

Os valores para a funcdo pulmonar diferem
substancialmente entre as diversas regides do
mundo, o que tem sido atribuido a fatores
antropométricos, ambientais, sociais e genéticos,
assim como a fatores técnicos.("¥ Tentativas
para a compilacdo de equacdes de diferentes
autores foram realizadas para a Europa em 1983"
e, novamente, em 1993.© Tais recomendacdes
do grupo de trabalho foram aceitas e tornadas
oficiais pela European Respiratory Society (ERS),
com a recomendacdo para seu uso generalizado
na Europa.

Em 2005, uma diretriz conjunta da American
Thoracic Society (ATS) e da ERS recomendou
que as equacdes derivadas pelo estudo 7hird
National Health and Nutrition Examination
Survey (NHANES 111) fossem adotadas nos EUA,
porém nio endossou o uso de equacgdes para
a Europa, recomendando que novos valores de
referéncia fossem obtidos." Essa recomendagio
se baseou na derivacio de valores de referéncia
para espirometria em diversos paises europeus apos
1993, os quais demonstraram que as equacdes
propostas por Quanjer et al. subestimavam os
valores previstos.®'? Esse achado foi confirmado
por diversos estudos publicados ap6s 2005.1"-"%
Resultados semelhantes foram observados quando
valores de referéncia derivados para a populagio
brasileira foram comparados com os propostos
por Quanjer et al.®&'6'?

Diversas limitacdes foram apontadas na
derivacdo das equacdes compiladas por aquele
grupo de autores e uma sugestdo para o abandono
daqueles valores de referéncia foi feita,"® embora
ainda hoje trabalhos sejam publicados com tais
valores de referéncia.

Em 2012, uma proposta ainda mais ousada
foi sugerida por Quanjer et al.: uma derivagdo
de equacdes universais.'"” Dados de valores de
referéncia derivados de 72 centros de 33 paises
foram cedidos para derivacdo das equacgdes. Na
América Latina, valores derivados a partir do
Projeto Latino-Americano de Investigacdo em
Obstrucdo Pulmonar (PLATINO), que incluiu
individuos com mais de 40 anos, foram cedidos.??
Resolvemos ndo enviar as equagdes derivadas para
adultos da populacio brasileira pelas limitacoes
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observadas no estudo anterior daquele grupo de
autores® e por nio acreditar que uma equacio
universal para a funcdo pulmonar seja possivel.
Os proponentes da equagao universal reconhecem
que os dados incluidos provenientes da América
Latina sdo escassos, e que aquela equacdo nio
deveria ser usada no continente.

Entretanto, valores para caucasianos foram
sugeridos, e testamos a hipdtese de que tais
valores poderiam se ajustar a nossa populacao.

Métodos

Os valores previstos para caucasianos propostos
pela ERS Global Lung Function Initiative (GL1)1%2"
foram calculados para os sexos masculino e
feminino, utilizando-se dados de sexo, estatura
e idade encontrados em um estudo com valores
de referéncia para a populacdo brasileira.!'?
Os pacientes selecionados preencheram um
questionario respiratdrio padronizado,®? eram
ndo fumantes e assintomaticos respiratorios e
nio apresentavam doencas cardiopulmonares. Na
amostra brasileira foram incluidos 270 individuos
do sexo masculino (idade entre 25 e 86 anos e
estatura entre 152 e 192 c¢cm) e 373 individuos
do sexo feminino (idade entre 20 e 85 anos e
estatura entre 137 e 182 cm).

As equacdes derivadas para o sexo masculino
foram as seguintes('®:

CVF=Ex 0,0517 — | x 0,0207 - 3,18 (limite
inferior da normalidade [LIN] = —-0,90)

VEF, = E'x 0,0338 - [ x 0,0252 - 0,789
(LIN = -0,76)

VEF]/CI/FX 100 = 120,3 — £x 0,175 - I x
0,197 (LIN = -7,6)

onde £'¢ a estatura em cm e / ¢ a idade em anos.
As equacdes derivadas para o sexo feminino
foram as seguintes!®:

CVF=FEx 0,041 - 1x0,0189 - 2,848
(LIN = -0,64)

VEF,= E'x 0,0314 - | x 0,0203 - 1,353
(LIN = -0,61)

VEF]/CI/FX 100 = 11,5 - £x 0,140 - [ x
0,158 (LIN = -8,3)

A equacdo a partir do estudo GLI deriva os
pardmetros através da seguinte equagio:

http://dx.doi.org/10.1590/S1806-37132014000400007


http://dx.doi.org

Comparagdo entre os valores de referéncia para CVF, VEF, e relagdo VEF /CVF em brasileiros

399

caucasianos adultos e aqueles sugeridos pela Global Lung Function Initiative 2012

log(V = 5a+ bxlog(H) + cx log(A) + AS +
d x grupo

onde Y¢ a varidvel dependente, // ¢ a estatura
em cm, A ¢ a idade em anos, e AS ¢ age-spline
(varidvel interpolante para a idade).

O grupo assume o valor de 1 para os
caucasianos, que foi utilizado no presente estudo.
A equagdo brasileira para CVF e VEF, ¢ linear:

Y=ax E- bx |- constante

Os valores médios encontrados na amostra
brasileira para CVF, VEF VEF]/CVF e seus limites
inferiores foram comparados com os valores
previstos a partir do GLI, calculados com base
na idade e na estatura individual da amostra
brasileira. As comparacgoes foram feitas por teste
de t pareado.

A seguir, tomando por base os valores
brasileiros, foi feita uma regressio linear entre
a idade como varidvel independente e a estatura
como varidvel dependente. Pelas equagdes de
regressdo, sendo os valores de r significantes,
foi calculado o valor esperado para a estatura
para os valores de idade de 25, 50 e 75 anos
em ambos os sexos. Para essas combinacdes,
os valores derivados para as equacdes GLI e
brasileiras foram tabulados e comparados.

Todos os procedimentos estatisticos foram
realizados pelo programa IBM SPSS Statistics,
versdo 20.0 (IBM Corp., Armonk, NY, EUA).

Resultados

As diferencas das médias dos valores
encontrados nas equacdes brasileiras e dos valores
previstos nas equagdes da GLI, incluindo os limites
inferiores, sio mostradas na Tabela 1. No sexo
masculino, os valores encontrados para todas
as variaveis estudadas foram significativamente
maiores na amostra brasileira que os previstos
pelas equacdes da GLI. No sexo feminino, tais
diferencas foram praticamente nulas, exceto para
o limite inferior da relagdo VEF /CVF, para a qual
os valores brasileiros foram significativamente
maiores.

Quando os dados tabulados para as diversas
combinacdes de idade e estatura foram comparados,
dados adicionais puderam ser observados (Tabelas
2 e 3). Nos homens, as diferencas se tornaram
mais evidentes em individuos com menor estatura
e maior idade. Para a CVF, em individuos com 75
anos, as diferencas para CVF e limite inferior da
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CVF foram de 0,36 L e 0,38 L, respectivamente.
Para esses mesmos individuos, a diferenca de
VEF, e de seu limite inferior foi de 0,29 L para
ambos.

Chama também a atencdo o menor valor da
relagdo VEF /CVF prevista por GLI, sendo essa
diferenca acentuada com a idade.

Discussido

No presente estudo, a equacdo universal
proposta para valores espirométricos se mostrou
incapaz de predizer com precisdo esses valores
na populacio brasileira.

Diversas equacdes para valores de referéncia
foram publicadas nas ultimas décadas. Os valores
esperados para individuos com uma dada
combinacgido de idade e estatura podem diferir
consideravelmente.!'-)

Tais variacdes podem ser explicadas pelos
critérios de selecdo das populacdes ‘normais’, pelos
equipamentos usados, pelas técnicas de medicéo,
pela variabilidade bioldgica das populacdes, por
fatores socioecon6micos e ambientais, assim
como pelos modelos estatisticos utilizados na
analise dos dados.

Em 2005, uma diretriz sobre funcio pulmonar
foi publicada conjuntamente pela ATS e ERS.("
Valores de referéncia a serem adotados foram
sugeridos para criangas e adultos norte-americanos;
porém, valores para outros locais foram deixados
em aberto. Essa falta de recomendacio levou
um grupo de autores, liderados por Quanjer,
a fundar a GLI em Berlim em 2008. Em abril
de 2010, o grupo recebeu, a semelhanca do
anteriormente ocorrido,>® a chancela da ERS como
uma forca-tarefa.(® Em 2012, valores derivados
de dados enviados de diversos locais foram, a
semelhanca do ocorrido em 1993 com dados
europeus,® agrupados, e valores de referéncia
para individuos de 3 a 95 anos foram sugeridos.
No total, 74.187 individuos nio fumantes de 26
paises de cinco continentes foram incluidos em
equacdes derivadas pela combinac¢io de diversos
estudos. Os dados relativos a América do Sul,
derivados de um estudo latino-americano® e
de uma amostra de criancas no México,?® foram
desconsiderados por diferencas na estatura e nos
valores previstos, além da falta de dados para
individuos entre 25 e 40 anos. Entretanto, pelo
suplemento publicado, 178 casos de brasileiros
caucasianos foram incluidos.('?
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Tabela 1 - Diferencas das médias das varidveis estudadas por sexo, calculadas pela subtracdo dos valores
previstos encontrados na populacio brasileira!’® daqueles previstos pelas equacgdes da Global Lung Function

Initiative.1%212

Variaveis Sexo
Masculino Feminino
A t P A t p
CVF 0,29 + 0,62 7,81 < 0,001 -0,01 £ 0,38 -0,75 0,46
Ll 0,30 £ 0,59 9,41 < 0,001 0,01 +£0,38 0,65 0,52
VEF1 0,28 £ 0,50 9,06 < 0,001 0,00 £ 0,33 0,36 0,72
1l 0,29 £ 0,48 10,12 < 0,001 -0,02 £ 0,33 -0,93 0,36
VEFW/CVF 0,93 £ 4,89 3,14 0,002 0,02 £ 5,00 0,06 0,95
1l 3,27 £ 4,71 11,43 < 0,001 3,68 + 5,23 13,55 0,001

LI: limite inferior. ¥Valores expressos em média + dp.

Tabela 2 - Comparacdo entre valores espirométricos
previstos para a populagio brasileira'® e aqueles previstos
pelas equacgdes da Global Lung Function Initiative
(GL1)"22Y para combinacdes de idade e estatura em
individuos do sexo masculino.

Tabela 3 - Comparacido entre valores espirométricos
previstos para a populagio brasileira® e aqueles previstos
pelas equacgdes da Global Lung Function Initiative
(GL1)!"*2Y para combinagdes de idade e estatura em
individuos do sexo feminino.

Variaveis  1dade, Altura,  Pereira  GLI®2D Varidveis  1dade, Altura,  Pereira  GLIU®2D
anos cm et al.l® anos cm et al.l®
CVF, L 25 175 5,35 5,18 CVF, L 25 162 3,82 3,84
50 170 4,58 4,48 50 158 3,18 3,24
75 165 3,80 3,44 75 153 2,47 2,31
1l 25 175 4,45 4,19 Ll 25 162 3,18 3,07
50 170 3,68 3,50 50 158 2,54 2,53
75 165 2,90 2,52 75 153 1,83 1,63
VEFW, L 25 175 4,50 4,35 VEFW, L 25 162 3,23 3,30
50 170 3,69 3,56 50 158 2,60 2,60
75 165 2,90 2,61 75 153 1,90 1,79
1l 25 175 3,74 3,51 Ll 25 162 2,62 2,65
50 170 2,93 2,78 50 158 1,93 2,03
75 165 2,14 1,85 75 153 1,32 1,28
VEFW/CVF 25 175 0,85 0,85 VEFW/CVF 25 162 0,85 0,87
50 170 0,81 0,80 50 158 0,81 0,81
75 165 0,77 0,76 75 153 0,78 0,78
1l 25 175 0,77 0,73 Ll 25 162 0,77 0,75
50 170 0,73 0,69 50 158 0,73 0,70
75 165 0,69 0,62 75 153 0,68 0,64

L1: limite inferior.

Os valores para caucasianos foram derivados
especialmente de cinco grandes estudos: dois
norte-americanos®*29 e trés europeus.’'*"?
interessante notar que os valores derivados por
aqueles estudos diferem, o que foi atribuido aos
diferentes equipamentos utilizados. Entretanto,
diversos fatores, tais como selecdo da amostra,
técnicas de medicdo e controle de qualidade
também influenciam os resultados obtidos, o
que complica a agregacdo de diferentes estudos.

Comparando a equacdo GLI com os dados
derivados de uma amostra brasileira utilizada

J Bras Pneumol. 2014;40(4):397-402

L1: limite inferior.

para derivacio de valores de referéncia,'® nés
observamos que tal equacgdo resulta em valores
menores no sexo masculino, tanto para os valores
previstos quanto para seus limites inferiores. No
sexo feminino, os valores sio bastante semelhantes,
exceto quanto a relagdo VEF /CVF e seu limite
inferior, maiores na amostra brasileira. Esses
achados indicam que a utilizacdo da equacéo
GLI ira deixar de diagnosticar reducdes da CVF e,
portanto, tera menor sensibilidade na deteccéo
de disturbios restritivos no sexo masculino. Em
ambos os sexos, a sensibilidade para o diagnostico
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de disturbio obstrutivo sera menor com o uso
das equacées da GLI, visto que o limite inferior
para a relacdo VEF /CVF ¢ significativamente
menor, especialmente em individuos com idade
mais avancada.

As diferencas entre os valores previstos para a
relagdo VEF /CVF e os limites inferiores calculados
pela equacdo da GLI sdo varidveis devido ao
modelo de regressdo aplicado; porém, sdo, em
média, de 0,11 para o sexo masculino e de 0,12
para o sexo feminino,?" o que excede os valores
derivados no Brasil (0,08 no sexo masculino e
0,09 no sexo feminino).'®

Estudos recentes compararam o diagndstico
espirométrico pela equacio sugerida pelo GLI
e outras. Um estudo comparou os diagnosticos
espirométricos por trés equacdes em 17.572
testes de individuos de 18-85 anos de idade
provenientes de laboratorios na Australia e na
Polonia.?® As equagdes derivadas do GLI mostraram
valores superiores aquelas derivadas por Quanjer
et al.,® como ja esperado. Diferencas nos limites
inferiores resultaram em uma reducio significativa
no diagndstico de disturbio restritivo quando a
equacdo GLI foi comparada a equacdo NHANES
111, embora essa tenha sido incorporada a equacio
GLI (mas constituindo menos de 4% da amostra).
0 disturbio restritivo foi diagnosticado em 22,6%
pela equacdo NHANES 111 em comparagédo a 17,1%
pela equacdo GLI, no sexo masculino. No sexo
feminino, as proporcdes foram 22,8% e 8,1%,
respectivamente.

Em outro estudo realizado na Tunisia, valores
previstos localmente e aqueles sugeridos pelo
GLI foram aplicados em 1.192 espirometrias
consecutivas em adultos de 18-60 anos.?”
Novamente, o diagndstico de disturbio restritivo
foi realizado em maior propor¢do pelo uso da
equacdo local (19,0%) em comparacio a derivada
pelo GLI (8,4%).

Os achados dos estudos acima ndo sdo
surpreendentes, dado o largo intervalo para a
determinacdo dos limites inferiores pela equacdo
GLI, resultado da juncdo de diversas equagdes
com controle de qualidade e resultados diferentes.

Em concluséo, os valores sugeridos pela
equacdo multiétnica sugerida pela GLI, derivada
para caucasianos, diferem significativamente dos
valores derivados para individuos caucasianos
do sexo masculino no Brasil. No sexo feminino,
os valores derivados sdo semelhantes para CVF,
VEF, e seus limites inferiores. Para ambos os
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sexos, o limite inferior da relagdo VEF]/CVF é
significativamente menor pela equacdo GLI.
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