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A distancia percorrida no teste de
caminhada de seis minutos pode predizer
a ocorréncia de exacerbacoes agudas da
DPOC em pacientes brasileiros?
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Nidia Aparecida Hernandes', Fabio Pitta’

RESUMO

Objetivo: Avaliar se a distancia percorrida no teste de caminhada de seis minutos
(DTCB) < 80% do valor previsto pode predizer a ocorréncia de exacerbacoes agudas
da DPOC ao longo de 2 anos em pacientes brasileiros. Métodos: Estudo transversal,
retrospectivo, com 50 pacientes brasileiros com diagnostico de DPOC. Apos a admissao,
os pacientes foram submetidos a coleta de dados antropométricos, avaliacao da funcao
pulmonar (resultados espirométricos) e da capacidade funcional de exercicio (DTC6),
sendo posteriormente divididos em dois grupos: DTC6 < 80% do predito e DTC6 >
80% do predito. A ocorréncia de exacerbacoes agudas da DPOC ao longo de 2 anos
foi identificada por meio de registros de prontuarios e contato telefonico. Resultados:
A amostra geral apresentou obstrucao moderada/grave ao fluxo aéreo (média de VEF,
=41 + 12% do predito) e média de DTC6 de 469 + 60 m (86 = 10% do predito). Nos
2 anos de seguimento ap0s a realizacao do teste, 25 pacientes (50%) apresentaram
exacerbacao aguda da DPOC. O meétodo de Kaplan-Meier mostrou que os pacientes
com DTC6 < 80% do predito apresentaram exacerbacao mais frequentemente que
pacientes com desempenho > 80% do predito (p = 0,01), enquanto o modelo de
regressao de Cox mostrou que os pacientes no primeiro grupo apresentavam 2,6 mais
chances de apresentar exacerbacao em 2 anos em comparacao ao segundo grupo (p
= 0,02). Conclusées: A DTC6 é capaz de predizer exacerbacoes agudas da DPOC em
pacientes brasileiros ao longo de 2 anos. Pacientes com DTC6 < 80% do valor predito
t&m mais que o dobro de chances de apresentar exacerbagao em 2 anos.
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INTRODUCAO satde.(19 Dentre tantos prejuizos desencadeados por uma
exacerbagdo, em conjunto com aqueles ja caracteristicos
do curso natural da doenga, entende-se a importante
necessidade da prevencdo desse evento. Atualmente,
ja foram demonstrados pela literatura preditores de
exacerbagdes em pacientes com DPOC, como fungdo
pulmonar, histdria pregressa de exacerbagdes, capacidade
de exercicio e estado de salde, entre outros,')) os
quais podem auxiliar no melhor manejo clinico desses
individuos.

Segundo a Global Initiative for Obstructive Lung
Disease (GOLD), a exacerbacdo da DPOC é definida
como evento agudo caracterizado pela piora dos
sintomas respiratdrios em relagdo aos valores basais,
como o aumento da hiperinsuflagao pulmonar, redugao
do fluxo aéreo, dispneia e até mesmo a presenca de
hipoxemia, com necessidade de alteragdes na terapia
medicamentosa habitual.() Exacerbagdes da DPOC,
apesar de frequentes durante o curso da evolugdo dos
pacientes, devem ser prevenidas na tentativa de evitar
a piora do comprometimento pulmonar e sistémico,

Por se tratar de um teste simples, de facil aplicacdo,
de baixo custo e com boa responsividade,*?*? o teste de
caminhada de seis minutos (TC6) é amplamente utilizado

caracteristicos da doenca.

Os pacientes com DPOC, mediante uma exacerbacdo
aguda da doenca, frequentemente apresentam piora
da fungdo pulmonar®; diminuicdo da forga muscular
periférica® e respiratéria®); reducdo da atividade fisica
na vida diaria®; redugdo da capacidade de exercicio®;
aumento na taxa de mortalidade”’; aumento dos gastos
com saude(®); e piora da qualidade de vida relacionada a

para a avaliacdo da capacidade funcional de exercicio
e, mais recentemente, para a predicdo de exacerbagdes
da DPOC.(#41) A literatura cientifica ja adotou, por
exemplo, um ponto de corte para o TC6 como preditor de
exacerbagdo, como a distancia percorrida no TC6 (DTC6)
< 350 m."% Porém, sabe-se que individuos brasileiros
apresentam uma maior DTC6 quando comparados com
populacOes estrangeiras,'® e, por esse motivo, o valor
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sugerido pode ndo ser aplicavel a populagdo brasileira
com DPOC, havendo entdo a necessidade da adogdo
de um ponto de corte especifico para essa populagdo.

Embora, até o momento, um ponto de corte especifico
para a populacdo brasileira ainda ndo tenha sido descrito
pela literatura, estudos prévios tém utilizado o ponto
de corte de 80% do valor predito para a DTC6.(7/1®
Um ponto de corte expresso em porcentagem do valor
predito poderia ser mais adequado por dois motivos:
por levar em consideracdo as caracteristicas individuais
dos pacientes e também por evitar o possivel viés
do valor absoluto quando aplicado em diferentes
populagles, como, por exemplo, a brasileira, a qual,
como ja citado anteriormente, apresenta uma maior
DTC6 em relagao a outras populagdes.®

Nesse sentido, considera-se que individuos com DTC6
maior que 80% do seu predito apresentam capacidade
de exercicio preservada. No melhor conhecimento
dos presentes autores, a capacidade de predicdao de
exacerbag0es pela DTC6, especificamente em pacientes
brasileiros com DPOC, ndo inseridos em programas de
reabilitagdo e ndo internados recentemente em servigos
de salde (visto que ambos os fatores influenciam na
predicdo de exacerbagGes), ainda ndo foi investigada.
Logo, o objetivo do presente estudo foi avaliar se o
desempenho no TC6 prediz a ocorréncia de exacerbagGes
agudas ao longo de 2 anos em pacientes com DPOC
no Brasil. Nossa hipotese foi que, caso esses pacientes
apresentassem desempenho no DTC6 abaixo de 80%
do valor predito, seu risco de exacerbagdo aguda da
DPOC no periodo de 2 anos seria maior do que o
daqueles com desempenho acima desse ponto de corte.

METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo e observacional
em uma amostra de conveniéncia, com dados de
avaliacBes realizadas no periodo entre 2010 e 2013
em pacientes com DPOC convidados a participar de
um programa de reabilitacdo que, por motivos diversos
(como dificuldades com transporte e indisponibilidade
de tempo), realizaram apenas a avaliagdo inicial, ndo
iniciando entdo o treinamento fisico. Os critérios de
inclusdo para o presente estudo foram: pacientes
com diagnéstico de DPOC de acordo com a estratégia
GOLD®; estabilidade clinica, ou seja, auséncia de
exacerbagBes nos ultimos 3 meses; auséncia de
comorbidades que pudessem interferir na realizagdo
dos testes; e sem participagdo em nenhum programa
de treinamento fisico no ano anterior ao de inclusdo
no estudo. Foram excluidos do estudo os pacientes
cujos dados de prontudrios ndo estavam disponiveis,
aqueles cujo contato telefénico (com o préprio paciente
ou familiar proximo) ndo fosse possivel; e aqueles
cujos resultados do TC6 e da funcdo pulmonar os
classificassem como outliers (£ 2 dp em relagdo a
média da amostra).

O estudo foi realizado no Laboratério de Pesquisa

em Fisioterapia Pulmonar da Universidade Estadual
de Londrina e no Centro de Pesquisa em Ciéncias

da Saude da Universidade Norte do Parand, sendo
aprovado pelo comité de ética em pesquisa envolvendo
seres humanos da primeira instituicdo (Processo no.
123/09). Todos os pacientes assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido.

Teste de funcdo pulmonar (espirometria)

A avaliacdo espirométrica foi realizada utilizando-se
0 espirdbmetro Pony® (Cosmed, Roma, Italia). A técnica
foi realizada de acordo com as diretrizes da American
Thoracic Society e European Respiratory Society,**) e
valores apos o uso de broncodilatador foram utilizados.
Os valores de referéncia utilizados para a populacdao
brasileira foram os de Pereira et al.(??

TCé6

O TC6 foi realizado de acordo com diretrizes
internacionais por avaliadores treinados.*? Os
pacientes foram instruidos a percorrer um corredor de
30 m de comprimento, durante 6 min com incentivos
padronizados durante o teste. Foram realizados 2
testes, com um intervalo minimo de 30 min entre
eles, e a maior distancia percorrida foi utilizada para
as analises. Medidas de pressdo arterial, FC e SpO,,
assim como dispneia e fadiga (avaliadas pela escala
de Borg modificada) foram realizadas antes e apods
cada teste.

Para a realizagdo das analises, os individuos foram
separados em dois grupos: aqueles que percorreram
> 80% da DTC6 predita de acordo com a férmula
proposta por Britto et al. (equagdo 1),(?V) e aqueles
que percorreram < 80% da DTC6 predita.(*”:1®)

Avaliacdo de exacerbacées

A investigacdo do histdérico de ocorréncia de
exacerbacOes no periodo de 2 anos apos a avaliacdo
da capacidade de exercicio pelo TC6 foi realizada por
meio de analise de prontuarios da instituigdo e por
ligagOes telefonicas. Foi analisada a ocorréncia ou ndo
de exacerbagOes agudas da DPOC, independentemente
do nimero de eventos ocorridos no periodo, sendo
consideradas como exacerbagdes apenas aquelas que
cumprissem os critérios determinados pelo GOLD,™ a
saber: piora dos sintomas respiratérios que vao além
das variagdes normais do dia a dia, com necessidade
de mudanca na prescricdo medicamentosa, mas sem
necessidade obrigatdria de internagdo hospitalar.

Andlise estatistica

Para a analise estatistica foi utilizado o pacote
estatistico IBM SPSS Statistics, versdo 20.0 (IBM
Corporation, Armonk, NY, EUA). A normalidade dos
dados foi verificada por meio do teste de Shapiro-
Wilk, e os resultados foram descritos em média e
desvio-padrdo. Para as comparagdes entre os grupos
separados de acordo com a capacidade de exercicio
foi utilizado o teste t ndo pareado. Para a comparagao
dos grupos em relagdo a ocorréncia de exacerbacoes,
foram utilizados o teste log-rank e curva de Kaplan-
Meier. Para verificar se o ponto de corte de 80% do
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predito na DTC6 foi capaz de predizer exacerbagdes
nos 2 anos de seguimento foi utilizada a regresséo
de Cox com ajuste para as variaveis de confusdo
disponiveis — género, indice de massa corpdrea (IMC)
e funcdo pulmonar. A significancia estatistica adotada
foi de p < 0,05.

RESULTADOS

Foram incluidos 67 pacientes, em uma amostra de
conveniéncia; porém 9 pacientes foram excluidos
devido a falta de acesso as informagdes durante o
estudo, e 8 pacientes foram excluidos por serem
considerados outliers em relagdo aos resultados de
funcdo pulmonar e/ou TC6. Dentre os 50 pacientes
que permaneceram (Tabela 1), 5 pacientes foram
a obito ( 4 por pneumonia e 1 por infarto agudo do
miocardio), e 25 exacerbaram dentro dos 2 anos de
seguimento. Em relagdo a capacidade funcional de
exercicio, a média da DTC6 foi de 469 + 60 m (86 *
10% do predito).

Ao compararem-se os grupos divididos de acordo com
a capacidade funcional de exercicio pelo ponto de corte
> 80% (n = 33) e < 80% (n = 17) do valor predito,
nao houve diferengas estatisticamente significantes
entre eles em relagdo a idade, género, altura, peso,
IMC e fungao pulmonar.

A curva de Kaplan-Meier (Figura 1) mostrou uma
diferenca estatisticamente significante (p = 0,01) em
relacdo a ocorréncia ou ndo de exacerbagbes, sendo que
aqueles com desempenho < 80% do predito na DTC6
apresentaram exacerbag6es mais frequentemente do
que aqueles com DTC6 > 80% do predito. E possivel
ainda observar que essa diferenga foi mais pronunciada
a partir do décimo més apos a avaliagdo.

O modelo de regressao de Cox mostrou que os
pacientes com desempenho < 80% do predito na DTC6
tém 2,6 (IC95%: 1,1-5,8; p = 0,02) mais chances de

Tabela 1. Caracteristicas gerais dos pacientes.
DTC6 =< 80% predito

Caracteristicas

(n = 17)
Género (M/F) 10/7
Idade, anos 70+ 7
IMC, kg/m? 22 +5
GOLD, I/11/111/1V 0/3/5/9
VEF, , % predito 37+19
VEF,/CVF, % 52+ 11
DTC6, m 374+ 73
DTC6, % predito? 73 +13
Borg Dispneia pré-TCé6 1+1
Borg Dispneia pos-TC6 32
Borg Fadiga pré TC6 1+2
Borg Fadiga pos-TC6 32
FC pré-TC6, bpm 85+ 17

FC pos-TC6, bpm 106 + 15
SpO, pré-TCé, %
Sp0, pos-TC6, %

exacerbar em 2 anos quando comparados aos pacientes
que tiveram desempenho > 80% do predito, mesmo
quando se faz o ajuste para as variaveis de confusdo.

DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo demonstraram
que pacientes brasileiros com DPOC e DTC6 < 80% do
valor predito apresentam mais que o dobro de chances
de exacerbarem nos 2 anos subsequentes a avaliagdo
quando comparados com aqueles que apresentam sua
capacidade de exercicio preservada.

Pacientes com DPOC apresentam prejuizos decorrentes
do curso natural da doencga que, somados a episddios
de exacerbagdo, necessitam de pelo menos 90 dias
para retornarem ao estado de saude basal, sendo que
algumas vezes nem apds esse periodo a recuperagdo
completa pode ser alcangada.?” Em se tratando de uma
doenga com altas taxas de morbidade e mortalidade,
é de suma importancia tanto a prevengdo quanto a
predicdo de exacerbacOes agudas, seja para evitar
a perda de funcionalidade do paciente, seja para
evitar os altos custos envolvidos no tratamento da
exacerbagdo da DPOC.

Estudos prévios(*1%) ja demonstraram que a DTC6
é capaz de predizer exacerbagdes em pacientes
com DPOC. No estudo de Andrianopoulos et al.,(*>
sugere-se um ponto de corte da DTC6 de 375 m para
a predicdo de maior risco de exacerbagdo em pacientes
com DPOC em 3 anos de seguimento. No entanto,
o ponto de corte proposto pode ndo ser adequado
para a populagdo brasileira, considerando que essa
apresenta melhor desempenho no TC6 do que outras
populagdes internacionais.

Outro estudo brasileiro?® utilizou-se de indices
multidimensionais para a predicao de exacerbagdes em
pacientes com DPOC, como o indice denominado BODE
(Body mass index, airflow Obstruction, Dyspnea, and

DTC6 > 80% predito Amostra total

(n = 33) (n = 50)
16/17 26/24
66 +7 67 +7
25+4 24 +5

1/11/16/5 1/14/21/14

43 +13 41 £+ 15
52+9 52 £10

495 + 55* 454 + 84
95 + 12* 84+ 15
1+1 1+1
3+2 3+2
1+1 1+1
3+2 3+2
84 + 17 84+ 17
115+ 13 112 + 14
94 + 2 94 +3
92 +3 92 +3

TC6: teste de caminhada de seis minutos; DTC6: distancia percorrida no TC6; M: masculino; F: feminino; IMC:
indice de massa corporea; GOLD: Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease; e Borg: escala de Borg
modificada. Valor predito de acordo com a férmula de Britto et al.?) *p < 0,05 vs. DTC6 < 80% predito.
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Figura 1. Curva de Kaplan-Meier para risco de exacerbagdo
da DPOC em pacientes brasileiros com distancia percorrida
no teste de caminhada de seis minutos (DTC6) > e < 80%
do valor predito.

Exercise capacity),*» que se trata de uma medida mais
abrangente do que a DTC6 isoladamente. Por avaliar
diferentes desfechos (IMC, VEF, e avaliacdo da dispneia
pela escala modificada do Medical Research Council,
além da prépria DTC6), o indice BODE requer maior
complexidade logistica e tempo para ser calculado,
0 que pode dificultar a sua aplicabilidade na pratica
clinica. O presente estudo mostrou que, em pacientes
com DPOC brasileiros, o desempenho na DTC6
isoladamente também pode predizer exacerbagdes
agudas da doenga. Casanova et al.(*® mostraram que
brasileiros saudaveis apresentam uma maior DTC6 em
relagdo a individuos de outros paises, enquanto Pitta et
al.(®> mostraram que pacientes brasileiros com DPOC
apresentam maior nivel de atividade fisica na vida diaria
quando comparados com uma populacdo europeia.
Considerando que o nivel de atividade fisica na vida
didria na populagdo brasileira correlaciona-se, mesmo
que moderadamente, com a capacidade funcional de
exercicio,?® reforca-se a necessidade da adogdo de
indices especificos para diferentes populagoes.

Na andlise da curva de Kaplan-Meier do presente
estudo, em concordancia com a literatura,*® a diferenca
entre a taxa de exacerbagbes em pacientes com
desempenho acima e abaixo de 80% do predito na
DTC6 foi estatisticamente significante e parece se tornar
mais pronunciavel apds o décimo més de seguimento.

No melhor conhecimento dos autores, este é o
primeiro estudo a avaliar a predigdao de exacerbagdes
pelo desempenho no TC6 em pacientes brasileiros com
DPOC nao inseridos em programas de reabilitacdo.
Marino et al.?”> demonstraram que a DTC6, juntamente
a covariaveis dependentes (IMC e massa magra), esta
associada ao risco de exacerbacdo; porém, aquele
estudo foi realizado em pacientes brasileiros inseridos
em um programa de fisioterapia, sendo essa uma
limitagdo, j& que a atividade fisica é um fator preventivo
a ocorréncia de exacerbacdes.®

Zanoria et al.(**) adotaram o ponto de corte para a
DTC6 < 350 m, descrita previamente, para a predicdo
de mortalidade em pacientes com DPOC.® Aqueles
autores mostraram que pacientes com desempenho <
350 m no TC6 tém 8,4 mais chances de exacerbacdo
da doenga em 1 ano. O presente estudo propde um
novo ponto de corte (£ 80% do predito) para o uso
da DTC6 na predicdo de risco de exacerbacao na
populagdo de pacientes brasileiros.

A metodologia de levantamento dos dados sobre as
exacerbagOes, assim como o poder da regressdo de
Cox, podem ser considerados limitagdes do presente
estudo, embora 0 maximo cuidado tenha sido tomado
na exploracao desses dados para que se atingissem
as informagGes mais acuradas possiveis. Assume-se
também como limitagdo o fato de o estudo possuir
carater retrospectivo com uma amostra de conveniéncia,
e o fato de que ndo foi investigada a frequéncia de
exacerbagdes, mas apenas se houve exacerbacdao
da doenca ou ndo durante o periodo. Sugere-se que
estudos prospectivos e com amostras maiores na
mesma linha de investigagdo possam colaborar com
a literatura cientifica e a pratica clinica.

Em conclusdo, o desempenho no TC6 é capaz de
predizer exacerbagdes em pacientes brasileiros com
DPOC ao longo de 2 anos. Pacientes com DTC6 <
80% do valor predito apresentam mais que o dobro
de chances de exacerbarem em 2 anos.
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