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RESUMO

Objetivo: Pacientes com DPOC sao propensos a remodelamento cardiaco; no entanto,
pouco se sabe sobre a funcao cardiaca em pacientes em recuperacao de exacerbagcao
aguda da DPOC (EADPOC) e sua associacao com a capacidade de exercicio. O objetivo
deste estudo foi avaliar a funcao e estrutura cardiaca e comparar sua relagao com a
capacidade de exercicio em pacientes com EADPOC recente e pacientes com DPOC
clinicamente estavel. Métodos: Estudo transversal com 40 pacientes com DPOC
divididos igualmente em dois grupos: grupo EADPOC recente (GEA) e grupo DPOC
clinicamente estavel (GCE). Realizou-se ecocardiografia para avaliar a fungcao cardiaca e
a estrutura das camaras. A distancia percorrida no teste de caminhada de seis minutos
(DTC6) e o Duke Activity Status Index (Vo, estimado) foram utilizados para avaliar a
capacidade de exercicio. Resultados: Nao foram encontradas diferencas significativas
na funcao e estrutura cardiaca entre os grupos. A DTC6 apresentou associagao com a
razao entre as velocidades de enchimento diastolico mitral precoce e tardia (r = 0,50; p
< 0,01), a espessura da parede posterior do ventriculo esquerdo (r = —0,33; p = 0,03)
e o indice de volume do atrio direito (r = —=0,34; p = 0,04), enquanto o Vo, apresentou
associacao com o indice de volume do atrio direito (r = —0,40; p = 0,02). Conclusdes:
Independentemente da condicao clinica (EADPOC recente vs. DPOC estavel), a funcao
e estrutura cardiaca eram semelhantes entre os grupos, e a capacidade de exercicio
(determinada pela DTC6 e pelo Vo,) apresentou associacao com as caracteristicas
cardiacas.
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INTRODUCAO e, consequentemente, a fungdo cardiaca.** Em um
estudo com pacientes com EADPOC hospitalizados, foram
encontradas evidéncias de hipertensdo arterial pulmonar

em todos os pacientes avaliados, e havia evidéncias de

A DPOC ja é a terceira causa de morte no mundo,
com 3,23 milhdes de mortes em 2019.(M A exacerbagao
aguda da DPOC (EADPOC) é um evento comum no

curso clinico da doenga, impondo um aumento geral do
estresse fisioldgico rumo a um quadro de desequilibrio
homeostatico,® e ja foi associada a maior risco de eventos
cardiovasculares.®® Em um estudo recente®® com uma
coorte de 16.485 pacientes com DPOC, o maior risco foi
demonstrado especialmente nos primeiros 30 dias apds
a exacerbacgdo; as altas concentragdes de biomarcadores
pré-inflamatdrios circulantes, que podem demorar a
retornar aos niveis basais, sdo uma das explicagdes
plausiveis.

Achados ecocardiograficos também demonstraram que a
hiperinsuflagdo pulmonar afeta a hemodinamica pulmonar

aumento do ventriculo direito (VD) e declinio da fungéo
sistélica do VD.® Em um estudo anterior no qual pacientes
com DPOC foram avaliados pelo menos trés meses apds
a alta hospitalar da primeira internagdo por exacerbacao,
foram encontradas alteracGes cardiacas em 64% dos
pacientes (cardiopatia esquerda e direita em 27% e
48%, respectivamente), sendo que as alteracbes mais
comuns foram aumento do VD (em 30%) e hipertensao
pulmonar (em 19%).” Os autores mostraram que as
alteragdes ecocardiograficas ndo tinham relacdo com a
gravidade da DPOC e que eram altamente prevalentes
em pacientes com DPOC moderada a grave, mesmo entre

Endereco para correspondéncia:

Renata Gongalves Mendes, Departamento de Fisioterapia, Universidade Federal de Sao Carlos, Rodovia Washington Luis, km 235, Jardim Guanabara, CEP

13565-905, Sao Carlos, SP, Brasil.
Tel.: 55 16 3306-6704. E-mail: renatamendes@ufscar.br

Apoio financeiro: Este estudo recebeu apoio financeiro da Fundacao de Amparo a Pesquisa do Estado de Sao Paulo (FAPESP; Processo n. 2015/26501-1) e do
Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnologico (CNPg; Processo n. 128475/2020/0).

© 2022 Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia

ISSN 1806-3756  1/9


https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://orcid.org/0000-0003-0167-8721
https://orcid.org/0000-0002-2205-4881
https://orcid.org/0000-0002-0681-3971
https://orcid.org/0000-0002-9975-5766
https://orcid.org/0000-0002-7790-7191
https://orcid.org/0000-0003-1463-551X
https://orcid.org/0000-0002-3891-6941
https://orcid.org/0000-0003-4683-2657

2/9

Avaliagao da funcao e estrutura cardiaca e comparacao de sua relacao com a capacidade de exercicio em
pacientes com DPOC estavel e pacientes com exacerbagao aguda recente da DPOC: estudo transversal

aqueles com doenca cardiaca desconhecida ou outros
fatores de risco cardiovascular além do tabagismo.

Estudos anteriores®® mostraram que a EADPOC tem
um impacto negativo na atividade fisica, e, embora haja
melhora apds a alta hospitalar, ela ainda permanece
baixa em relagdo aos pacientes clinicamente estaveis.
Essa diminuigdo dos niveis de atividade fisica encontrada
em pacientes com EADPOC aumenta o risco de uma
nova internagao hospitalar e tem um impacto negativo
no surgimento e avango de comorbidades.?

Nesse contexto, independentemente do estado
clinico, ha evidéncias de comprometimento da fungdo
e estrutura cardiaca em pacientes com DPOC®7); no
entanto, até onde sabemos, nenhum estudo investigou
o periodo logo apds a EADPOC e sua possivel relagdo
com a capacidade de exercicio. Esses resultados podem
subsidiar estratégias de reabilitacdo e de cuidados
em salde para pacientes com DPOC em diferentes
estdgios da doenca. Portanto, o objetivo deste estudo
foi avaliar tanto a fungdo quanto a estrutura cardiaca e
comparar sua relagdo com a capacidade de exercicio em
pacientes com DPOC clinicamente estavel e pacientes
com EADPOC recente. Aventamos a hipotese de que os
pacientes em recuperacao de EADPOC teriam estrutura
cardiaca semelhante, mas pior funcdo cardiaca quando
comparados aos pacientes com DPOC clinicamente
estavel. Além disso, levantamos a hipotese de que a
fungdo e estrutura cardiaca estariam significativamente
associadas a capacidade de exercicio.

METODOS

Desenho e populacdo do estudo

Trata-se de um estudo transversal com 40 pacientes
com diagndstico de DPOC® e > 40 anos de idade,
independentemente do sexo. Os pacientes foram
avaliados entre fevereiro de 2016 e margo de 2020
e alocados em dois grupos: grupo EACOPD recente
(GEA) e grupo DPOC clinicamente estavel (GCE). Os
grupos foram pareados em termos de idade e sexo.
Nenhum paciente foi alocado nos dois grupos em
nenhum momento.

O GEA foi composto por pacientes hospitalizados
recentemente que haviam recebido terapia farmacoldgica
padrdo durante a hospitalizacdo® sem necessidade de
internagdo em UTI ou de ventilagdo mecanica; esses
pacientes foram triados no Hospital Universitario da
Universidade Federal de Sao Carlos, localizado na cidade
de Sao Carlos (SP). O GCE foi composto por pacientes
sem episddios de exacerbagdo hd pelo menos trés
meses e selecionados no Ambulatdrio de Pneumologia
do Centro de Especialidades Médicas de Sao Carlos,
na Unidade Salde Escola ou do banco de dados do
Laboratédrio de Fisioterapia Cardiopulmonar, os dois
Ultimos parte da Universidade Federal de S&o Carlos.

Os critérios de exclusdo foram os seguintes: etilismo
pesado; hipertensdo ndo controlada, diabetes mellitus
ndo controlado, doencas respiratérias concomitantes,
angina instavel, eventos cardiacos recentes (nos ultimos
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seis meses), fragao de ejegdo do ventriculo esquerdo
(VE) reduzida (< 50%), doencga valvar cardiaca,
marca-passo cardiaco, arritmias cardiacas, doenga renal
crbnica, cancer, condigbes neuroldgicas ou condigdes
ortopédicas; participacdo em programa regular de
exercicios nos Ultimos seis meses; e incapacidade de
realizar os procedimentos experimentais.

Este estudo estd de acordo com a Declaragdo
de Helsinque e foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa da Universidade Federal de Sao
Carlos (n. 46431415.0.0000.5504; aprovagao n.
2015/1220983). Todos os pacientes assinaram um
termo de consentimento livre e esclarecido.

Procedimentos experimentais

As avaliagGes foram realizadas em dois dias
separados com intervalo de 24-48 h entre elas. No
primeiro dia, os pacientes foram submetidos a uma
avaliagdo inicial composta por anamnese, exame fisico,
eletrocardiograma, escala modificada de dispneia do
Medical Research Council,*) COPD Assessment Test
(CAT),*2 Saint George’s Respiratory Questionnaire
(SGRQ),*® Duke Activity Status Index (DASI)(1415) e
teste de fungao pulmonar. No segundo dia, os pacientes
foram submetidos a ecocardiografia transtordcica e
teste de caminhada de seis minutos (TC6). Para o GEA,
a primeira avaliacdo foi realizada preferencialmente
30 dias apds a internacdo hospitalar por EADPOC,
sendo tolerado um atraso de até trés dias. Todos os
procedimentos foram realizados no periodo da tarde,
e o0s pacientes foram instruidos a se abster de bebidas
cafeinadas e alcoolicas ou qualquer outro estimulante
na noite anterior e no dia da avaliagdo, bem como a
ndo realizar atividades que exigissem esforgo fisico
moderado a intenso no dia anterior a aplicagdo dos
procedimentos.

Teste de funcao pulmonar

O teste de fungao pulmonar foi realizado por meio de
um espirdmetro calibrado (CPFS/S; Medical Graphics,
Saint Paul, MN, EUA). Os parametros (CVF, VEF, e
relagdo VEF,/CVF) foram obtidos 20 min ap6s a inalagéo
de sulfato de salbutamol (400 pg).® Os resultados
foram comparados com os valores previstos,'”) e a
presenca de DPOC foi confirmada quando VEF,/CVF <
0,7@; todos os pacientes foram classificados quanto a
gravidade da limitacdo do fluxo aéreo de acordo com
os critérios da GOLD.®

Ecocardiografia transtordcica

Para a avaliagdo da fungdo e estrutura cardiaca,
a ecocardiografia transtoracica foi realizada por um
cardiologista, utilizando um aparelho de ultrassom —
transdutor setorial mecanico de 3 MHz — (HD11 XE;
Phillips, Bothell, WA, EUA) seguindo as recomendagbes
do fabricante.®)

Foram medidos o diametro da raiz da aorta, o diametro
do atrio esquerdo (AE), o diametro diastdlico final do
VE, o diametro sistolico final do VE, a espessura do
septo interventricular (SIV), a espessura da parede



Pereira MBCM, Castello-Simoes V, Heubel AD, Kabbach EZ, Schafauser NS, Roscani MG, Borghi-Silva A, Mendes RG

posterior do VE e o didmetro do VD. O volume do AE e 0
volume do atrio direito (AD) foram obtidos e indexados
pela area de superficie corporal (indice de volume do
AE e indice de volume do AD)."® O indice de massa
do VE foi calculado por meio da seguinte formula®®;

Indice de massa do VE = 0,8 x {1,04 x [(espessura
do SIV + diametro diastolico final do VE + espessura
da parede posterior do VE)? — (didmetro diastolico final
do VE)3]} + 0,6/area de superficie corporal

Os dados foram apresentados em valores absolutos,
e foram apresentados valores de referéncia para fins
de comparagdo.®'??)

Foi realizado exame de Doppler tecidual, e foram
avaliadas as fungdes do VE e do VD; foram medidas a
velocidade de enchimento diastélico mitral ou ventricular
precoce (onda E) e a velocidade de enchimento diastdlico
mitral ou ventricular tardia (onda A), e foram calculadas
as razoes E/A. Além disso, foram obtidas a onda S
(onda de relaxamento atrial) e a velocidade anular
diastdlica mitral ou tricispide precoce (onda E’), e
foram entdo calculadas as razdes entre as velocidades
E e E’ (razbes E/E’) mitral e tricispide. A fragdo de
ejecdo do VE foi calculada pelo método de Teichholz.
Os dados foram apresentados em valores absolutos,
e foram apresentados valores de referéncia para fins
de comparagdo. 821

CAPACIDADE DE EXERCICIO — DASI E TC6

A capacidade de exercicio foi avaliada por meio da
distancia percorrida no TC6 (DTC6) e do Vo, estimado
a partir do questionario DASI (Vo, = 0,43 x pontuagdo
no DASI + 9,6).15

O TC6 foi realizado seguindo recomendagdes
internacionais®® A dispneia e a fadiga de membros
inferiores foram avaliadas por meio da escala de 0-10
de Borg.» A FC foi monitorada com um monitor de FC
(Polar, Kempele, Finlandia), e a SpO, foi medida por
oximetria de pulso (UT-100 MR; Rossmax Inc. Ltd.,
Xangai, China) em repouso, a cada minuto, no pico e 1
min apds a recuperagdo. A pressao arterial foi medida
em repouso e no pico com um esfigmomandmetro
(BD, Séao Paulo, Brasil).

A DTC6 foi apresentada em metros e em % dos
valores previstos.®® Qs critérios para a interrupcdo
do teste foram os seguintes: dor toracica, dispneia
intoleravel, cdibras nas pernas, diaforese excessiva,
aparéncia palida ou acinzentada, FC > 85% da FC
maxima (220 — idade para homens; 210 — idade para
mulheres) ou SpO, < 85% (administrou-se oxigénio
nesses casos).®)

Andlise estatistica

Por meio do programa G*Power, versao 3.1.9.2 (Kiel,
Alemanha), calculou-se o tamanho da amostra com base
em estudos piloto utilizando a associagdo entre a razdo
E/A mitral e a DTC6 (10 pacientes em cada grupo). Para
alcancar significancia estatistica (p < 0,05) com um

poder de 80%, era preciso uma amostra minima de 16
pacientes (8 em cada grupo). Pelo fato de este estudo
fazer parte de um estudo mais extenso, optamos por
incluir uma amostra maior (n = 40) do que o necessario,
tornando assim os resultados mais robustos.

Para todas as analises estatisticas, utilizou-se o
SigmaPlot, versdao 11.0 (Systat Software, San Jose,
CA, EUA). O teste de Shapiro-Wilk foi utilizado para
investigar a distribuigdo dos dados. As varidveis
quantitativas continuas foram expressas em médias *
desvios-padrdo ou mediana (intervalos interquartis),
enquanto as variaveis quantitativas discretas foram
expressas em frequéncias absolutas e relativas. Para
comparar as variaveis quantitativas continuas entre os
grupos, utilizou-se o teste t de Student ndo pareado,
enquanto para comparar variaveis quantitativas
discretas, utilizou-se o teste exato de Fisher. A analise
de correlagdo de Pearson foi aplicada para avaliar
a associagdo da funcdo e estrutura cardiaca com a
capacidade de exercicio. Valores de p < 0,05 foram
considerados significativos.

RESULTADOS

Observou-se uma prevaléncia de pacientes do sexo
masculino em ambos os grupos. O GEA apresentou
menor peso, pressdo arterial diastdlica, pontuagdo no
CAT, pontuagdo no DASI, Vo, estimado, CVF (em %
dos valores previstos) e VEF, (em valores absolutos
e em % dos valores previstos) e maior pontuagdo
no SGRQ (dominio sintomas, dominio atividade
e pontuagdo total) quando comparado ao GCE. O
nimero de pacientes com doenca leve, de acordo
com a classificagdo da GOLD, e de pacientes em uso
de B,-agonistas de curta ou longa duragdo foi maior
no GCE em comparag@o com o GEA. No tocante ao
TC6, ambos os grupos apresentaram baixos valores
de DTC6 (em % dos valores previstos); no entanto,
o GEA apresentou menor média de DTC6 tanto em
valores absolutos quanto em % dos valores previstos
quando comparado ao GCE (Tabela 1).

Os dados ecocardiograficos de ambos os grupos
sdo apresentados na Tabela 2. Nao foram observadas
diferengas significativas nos valores obtidos em termos
da fungdo e estrutura cardiaca entre os grupos.

Por meio da relagdo da fungdo e estrutura cardiaca
com a capacidade de exercicio, encontramos uma
correlagdo positiva entre a razao E/A mitral e a DTC6
(r = 0,50; p < 0,01) e correlagbes negativas entre
a espessura da parede posterior do VE e a DTC6 (r
= -0,33; p = 0,03), entre o indice de volume do
AD e a DTC6 (r = —0,34; p = 0,04) e entre o indice
de volume do AD e o Vo, estimado (r = —0,40; p =
0,02; Figura 1).

DISCUSSAO

O presente estudo avaliou a fungdo e estrutura
cardiaca e comparou sua relagdo com a capacidade de
exercicio em dois grupos de pacientes em diferentes
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Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes estudados (N = 40).2
Caracteristicas

Idade, anos 67,6 + 8,7 68,9+ 8,3 66,4 +9,3 0,38
Sexo masculino 22 (55) 11 (55) 11 (55) 1,00
Antropometria
Peso, kg 66,9 + 18,2 60,0 +12,1 73,7 + 20,8 0,01
Altura, m 1,61 £ 0,09 1,60 £ 0,10 1,61 £ 0,08 0,55
IMC, kg/m? 25,7 +7,2 23,5+ 4,6 27,9 + 8,8 0,05
Dados clinicos
FC, bpm 78,5 + 14,0 82,4+ 16,9 74,6 £ 9,2 0,07
PA sistolica, mmHg 120,7 + 15,3 119,8 + 17,3 121,7 £+ 13,4 0,69
PA diastdlica, mmHg 76,8 + 10,0 73,1 +10,0 80,4 + 8,7 0,01
Sp0,, % 93,1 +3,9 92,9 + 4,0 93,3+3,8 0,68
Oxigénio suplementar 3(7,5) 3 (15,0) 0(0,0) 0,23
Fatores de risco
Hipertensao 22 (55) 12 (60) 10 (50) 0,75
Diabetes mellitus 3(8) 2 (10) 1 (5) 1,00
Infarto do miocardio 1(2,5) 1 (5,0) 0 (0,0) 1,00
Ser fumante atual 14 (35) 8 (40) 6 (30) 0,74
Ser ex-fumante 26 (65) 12 (60) 14 (70) 0,74
Carga tabagica, anos-maco 60,4 + 61,2 56,1 + 47,3 64,4 + 73,2 0,67
Pontuacao na mMRC (dispneia) 2 [1-2] 2 [1-3] 1[1-2] 0,14
Pontuacao no CAT 15,4 + 8,5 18,5+ 6,9 12,65 + 8,9 0,03
Pontuacao no SGRQ
Dominio sintomas 41,0 + 22,4 54,3 + 20,4 31,1+ 18,6 < 0,01
Dominio atividade 61,4+ 25,8 73,1+ 19,1 52,6 + 27,1° 0,01
Dominio impactos psicossociais 35,2 + 20,2 38,8 + 20,9 32,4 +£19,7 0,36
Total 44,2 + 18,4 51,8 + 14,1 38,4 + 19,4 0,03
DASI
Vo, . estimado, mL - kg'- in"! 21,8 £5,8 19,4 +4,9 24,1 +5,7 < 0,01
Pontuacao no DASI 28,3+ 13,4 22,9+ 11,5 33,7 +13,2 < 0,01
Funcao pulmonar
CVF, % do previsto 84,0 + 25,0 70,0 + 20,1 95,7 + 22,9 < 0,01
VEF,, L 1,3+0,6 1,0+ 0,3 1,5+0,7 0,01
VEF,, % do previsto 53,6 + 20,5 43,8 + 11,8 63,8 + 22,9 < 0,01
VEF,/CVF 50,6 + 15,0 48,2 + 16,6 53,0 £ 12,9 0,32
GOLD 1 6 (15) 0(0) 6 (30)° 0,02
GOLD 2 12 (30) 5 (25) 7 (35) 0,73
GOLD 3 20 (50) 13 (65) 7 (35) 0,11
GOLD 4 2 (5) 2 (10) 0 (0) 0,48
Medicacoes
Corticosteroide inalatorio 4 (10) 4 (20) 0 (0) 0,10
SAMA 2 (5) 2 (10) 0 (0) 0,48
LAMA 6 (15) 4 (20) 2 (10) 0,66
SABA 17 (42,5) 4 (20) 13 (65)° < 0,01
LABA 8 (20) 1(5) 7 (35) 0,04
Betabloqueador 2 (5) 0(0) 2 (10) 0,48
Bloqueador de canais de calcio 1(2,5) 1(5) 0 (0) 1,0
Inibidor da ECA 3(7,5) 2 (10) 1(5) 1,0
Diurético 3(7,5) 3 (15) 0 (0) 0,23
Hipoglicemiante 3(7,5) 2 (10) 1 (5) 1,0
DTC6, m 357,0 £ 121,5 305,2 + 109,9 408,7 + 112,1° < 0,01
DTC6, % do previsto 67,2 +22,6 57,9 + 20,9 76,5 + 20,7 < 0,01

GEA: grupo exacerbagdo aguda recente da COPD; GCE: grupo DPOC clinicamente estavel; PA: pressdo arterial;
mMMRC: (escala) modificada do Medical Research Council, CAT: COPD Assessment Test; SGRQ: Saint George’s
Respiratory Questionnaire; DASI: Duke Activity Status Index; SAMA: short-acting muscarinic antagonist
(antagonista muscarinico de curta duragdo); LAMA: long-acting muscarinic antagonist (antagonista muscarinico
de longa duragdo); SABA: short-acting B-agonist (B-agonista de curta duragdo); LABA: long-acting B-agonist
(B-agonista de longa duragdo); ECA: enzima conversora de angiotensina; e DTC6: distancia percorrida no teste de
caminhada de seis minutos. 2Valores expressos em n (%), média = dp ou mediana [IIQ]. *Teste t de Student ndo
pareado e teste exato de Fisher.
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Tabela 2. Dados ecocardiograficos dos pacientes estudados (N = 40).2
Variaveis

referéncia

Estruturas
Diametro da raiz da aorta, mm 22-36
Diametro do AE, mm F: 27-38
M: 30-40
Diametro diastolico final do VE, mm F: 37,8-52,2
M: 42,0-58,4
Diametro sistolico final do VE, mm F: 21,6-34,8
M: 25,0-39,8
Espessura do SIV, mm F: 6-9 mm
M: 6-10 mm
indice de massa do VE, g/m? F: 44-88
M: 50-102
Espessura da parede posterior do VE, mm F: 6-9 mm
M: 6-10 mm
Diametro do VD, mm 25-41 mm
indice de volume do AE, mL/m? 16-34
indice de volume do AD, mLl/m? F:21+6
M:25+7

Funcao do VE
Fracao de ejecao do VE, % > 50
Onda S mitral, cm/s >8,2+1,3
Razao E/A mitral
Razao E/E’ mitral <14
Funcao do VD

Onda S tricspide, cm/s >9,5
Razao E/A tricUspide >0,8a<2,0
Raz&o E/E’ tricuspide <6

Valores de

>0,8a<2,0

Total

33,1+5,5 32,9+ 6,2 33,4:49 0,75
36,6 + 8,4 35,3+7,0 379:9,6 0,33
453 16,3 44,8 15,6 459+7,0 0,5
29,0 + 5,8 28,2+ 6,8 29,8:4,6 0,37
10,3 + 2,0 10,7 + 2,3 11,9:80 0,52

103,5+41,7 104,1+39,2 102,9+453 0,92
11,3£5,9 10,6 £2,2 10,1£1,7 0,50
33,7:7,2 35,6 + 7,7 31,6:6,2 0,09
20,3 +7,7 21,2£9,9 19,653 0,56
16,5+ 5,3 18,2 + 6,3 15,341 0,11
67,4+8,2 67,9+9,3 66,9+ 68 0,74
9,0£2,3 8,9+2,3 9,2+2,3 0,75
0,8+0,2 0,7+0,2 0,8:0,2 0,30
7,5+2,8 7,6 2,6 7,4 +3,1 0,82
13,7+ 4,6 14,0 + 6,1 13,4:2,9 0,70
1,0+ 0,4 1,0£0,5 0,9:0,3 0,43
4,0:1,9 43:2,3 3,7+1,5 0,41

GEA: grupo exacerbagdo aguda recente da COPD; GCE: grupo DPOC clinicamente estavel; AE: atrio esquerdo; F:
(sexo) feminino; M: (sexo) masculino; VE: ventriculo esquerdo; SIV: septo interventricular; VD: ventriculo direito;
AD: atrio direito; onda S: onda de relaxamento atrial; E/A: velocidade de enchimento diastdélico mitral ou ventricular
precoce/velocidade de enchimento diastdlico mitral ou ventricular tardia; E/E’: velocidade de enchimento diastdlico
mitral ou ventricular precoce/velocidade anular diastélica mitral ou tricispide precoce. 2Valores expressos em

média + dp. *Teste t de Student ndo pareado.

fases clinicas da DPOC: pacientes em recuperagdo de
EADPOC recente e pacientes clinicamente estaveis.
Nossos achados demonstraram que a fungdo e
estrutura cardiaca eram semelhantes nos pacientes em
recuperagdo de EADPOC (30 dias apos a exacerbagdo) e
nos pacientes clinicamente estaveis (ha pelo menos trés
meses). Além disso, foi demonstrada uma associacdo
positiva entre a razdo E/A mitral e a DTC6, assim como
associagdes negativas entre a espessura da parede
posterior do VE e a DTC6, entre o indice de volume
do AD e a DTC6 e entre o indice de volume do AD e
0 Vo, estimado.

A utilizagdo da ecocardiografia transtoracica, que é
uma técnica de imagem ndo invasiva e relativamente
barata, na avaliacdo de pacientes com DPOC pode
ajudar a revelar informag6es mais especificas sobre
o lado direito do coragado, a presenca de hipertensado
arterial pulmonar,®® alteragdes na geometria do VE®?”
e, consequentemente, a fungdo cardiaca. Esses achados
contribuirdo para o embasamento de futuras propostas
de intervengdo, como a reabilitagdo cardiopulmonar
voltada para essas diferentes fases clinicas da DPOC.

Além disso, desconhecemos qualquer estudo que
tenha avaliado a fungdo e estrutura cardiaca e sua
relagdo com a capacidade de exercicio comparando
pacientes em recuperacao de EADPOC recente com
pacientes com DPOC clinicamente estavel, o que
tornou nossos achados extremamente relevantes,
pois esse é um assunto importante para a pratica
clinica a fim de aumentar os cuidados e atengdo
a saude cardiovascular em pacientes com doenga
pulmonar. Embora as alteragbes cardiacas estejam
frequentemente associadas a disfuncdo do VD causada
pela hipertensdo pulmonar subjacente em pacientes com
DPOC,®® o VE também pode estar comprometido.®
De acordo com um estudo recente®® que avaliou
pacientes com DPOC clinicamente estavel, aqueles
com hipertrofia concéntrica do VE foram associados a
aumento do indice de volume do AE, que representa
um aumento da pressdo de enchimento do VE em
consequéncia da disfungdo diastdlica. No tocante ao
dano cardiaco por EADPOC, um estudo®® mostrou
que isso leva a hipertensdo arterial pulmonar, o que
afeta negativamente o VD, embora os pacientes ndo
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Figura 1. Correlagdes* entre o grupo de pacientes com exacerbacdo aguda recente da DPOC (e) e o grupo de pacientes
com DPOC clinicamente estavel (O). Em A, razdo E/A mitral (velocidade de enchimento diastélico mitral precoce/velocidade
de enchimento diastdlico mitral tardia) vs. distancia percorrida no teste de caminhada de seis minutos (DTC6). Em B,
espessura da parede posterior do ventriculo esquerdo (VE) vs. DTC6. Em C, indice de volume do atrio direito (AD), ou
seja, volume do AD/area de superficie corporal, vs. DTC6. Em D, indice de volume do AD vs. Vo, estimado a partir do
Duke Activity Status Index. *Coeficiente de correlagdo de Pearson.

tenham apresentado insuficiéncia do VD clinicamente
evidente. A hipertensdo arterial pulmonar estimula
a hipertrofia do VD na tentativa compensatéria de
manter o débito cardiaco; no entanto, pode haver um
eventual remodelamento mal adaptativo causando
dilatacdo do VD em alguns pacientes.G? Embora ndo
tenhamos encontrado diferenca significativa entre os
grupos em relagdo ao didmetro basal do VD (GEA: 35,6
mm vs. GCE: 31,6 mm; p = 0,09), o GEA apresentou
maior média mesmo apos 30 dias da exacerbagdo.
O didmetro do VD é um parametro extremamente
importante por ser capaz de identificar pacientes
com doenga pulmonar de alto risco e por fornecer
informag0es prognosticas incrementais além daquelas
fornecidas pelos dados clinicos.G

Nossa hipdtese foi formulada porque a EADPOC
impGe um aumento geral do estresse fisioldgico
marcado pelo aumento da resisténcia das vias aéreas
(causado por broncoespasmo, edema de mucosa
e hipersecrecao), o que leva a um aumento do
volume pulmonar expiratério final acima do normal
e, consequentemente, a hiperinsuflacdo pulmonar
dindmica.®? Como resultado, podem ser observados
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efeitos cardiovasculares, como compressao cardiaca,
hipovolemia intratoracica e reducdo do retorno
venoso causada pelo recrutamento da musculatura
expiratoria abdominal, impedindo o aumento normal
do débito cardiaco durante o exercicio.®> Um estudo
anterior®* mostrou que o desempenho do VE e do VD
encontra-se comprometido em pacientes com DPOC
muito grave por causa do pequeno diametro diastélico
final do VE e, consequentemente, da diminuigdo da
pré-carga biventricular, o que foi atribuido a hipovolemia
intratoracica causada por pulmdes hiperinsuflados.
Esses achados nos levaram a aventar a hipotese de
que pacientes em recuperagao de EADPOC teriam
pior funcdo cardiaca quando comparados a pacientes
em condigdo clinica estavel. No entanto, ndo foram
encontradas diferencas significativas na funcao e
estrutura cardiaca entre os pacientes em recuperagao de
EADPOC recente e os pacientes clinicamente estaveis.
Uma possivel explicagdo para nossos achados pode
ser o fato de que os pacientes hospitalizados nao
apresentaram insuficiéncia respiratoéria significativa
o suficiente para necessitar de suporte ventilatorio
invasivo, causando pouca ou nenhuma alteragao na
fungdo cardiaca. Portanto, o contraponto faz parte
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de nossa hipétese — que pacientes em recuperagdo
de EADPOC teriam pior fungdo cardiaca quando
comparados a pacientes estaveis. Além disso, as
alterages cardiacas mencionadas em um estudo
anterior® com pacientes com DPOC durante a fase
hospitalar possivelmente podem ter sido transitérias,
e o periodo de 30 dias apos a exacerbagdo em nosso
estudo pode ter sido suficiente para que esses achados
se normalizassem. Por outro lado, outro estudo” que
avaliou pacientes pelo menos trés meses apds a alta
hospitalar da primeira internagdo por exacerbagao
da DPOC revelou uma alta prevaléncia de alteragGes
ecocardiogréficas tanto a esquerda quanto a direita,
mesmo apos a exclusdo dos pacientes com fatores
de risco cardiovascular, e essa prevaléncia ndo teve
relagdo com a gravidade da DPOC.

Nossos resultados mostraram claramente que,
independentemente da condigdo clinica, os pacientes
com DPOC em geral apresentam comprometimento
da estrutura do VE, conforme observado pelos valores
elevados de espessura do SIV (GEA: 10,7 mm vs.
GCE: 11,9 mm; p = 0,52), de indice de massa do VE
(GEA: 104,1 g/m? vs. GCE: 102,9 g/m?; p=0,92) e
de espessura da parede posterior do VE (GEA: 10,6
mm vs. GCE: 10,1 mm; p = 0,50) em comparagao
com os valores previstos.(!®) Também observamos um
valor reduzido da razao E/A mitral no GEA (ou se€ja,
0,7) em comparagdo com os valores de referéncia
(= 0,8), indicando uma alteragao incipiente/inicial da
fungdo diastolica.?

Um achado particularmente relevante de nosso
estudo foi a associacdo da estrutura cardiaca e
funcdo ventricular com a capacidade de exercicio,
independentemente de os pacientes estarem em
recuperacdo de exacerbacdo ou clinicamente estaveis;
no tocante a estrutura cardiaca, foram encontradas
associagdes negativas entre a espessura da parede
posterior do VE e a DTC6, entre o indice de volume do
AD e a DTC6 e entre o indice de volume do AD e o Vo,
estimado. A espessura da parede posterior do VE é fator
determinante da rigidez e da pressédo diastélica do VE,
influenciando diretamente o relaxamento ventricular®;
o indice de volume do AD é um preditor independente de
morbidade e pode servir como marcador quantitativo de
disfungdo do VD.*® Assim, nossos resultados sugerem
que a rigidez ventricular e o aumento da pressdo de
enchimento de ambas as cdmaras ventriculares podem
influenciar negativamente a capacidade de exercicio,
que foi avaliada por meio da DTC6 e do Vo, (estimado
a partir da pontuagdo no DASI).

Também observamos uma associagao positiva entre a
razdo E/A mitral e a DTC6; esse resultado pode indicar
a possivel influéncia da disfuncdo diastélica do VE
na capacidade de exercicio, uma vez que uma razdo
E/A mitral baixa é indicativa de comprometimento do
relaxamento do VE. A diminuicdo da capacidade de
exercicio na disfungdo diastdlica é resultado de uma
série de alteragdes fisiopatoldgicas, como lentidédo do
relaxamento miocardico, diminuicdo da distensibilidade
miocardica, elevacdo das pressdes de enchimento e

diminuicdo das forgas de sucgdo ventricular. Essas
alteragGes limitam o aumento do enchimento diastélico
ventricular e do débito cardiaco durante o exercicio,
levando a congestdo pulmonar.”

Nossos resultados quanto a percepcdo da dispneia
(pontuagdo na escala modificada do Medical Research
Council) mostraram que os dois grupos eram
semelhantes. Por outro lado, o GEA apresentou pior
estado de saude (pontuagdo no CAT e pontuacdo
nos dominios sintomas e atividade e pontuagéo total
do SGRQ) e pior capacidade de exercicio estimada
(pontuagdo no DASI e Vo, estimado) quando comparado
ao GCE, corroborando um estudo anterior.®® Com relagdo
ao CAT, ambos os grupos foram classificados como
moderados (pontuacao de 10-20 pontos) de acordo
com o impacto da DPOC na vida do paciente*?; no
entanto, o GEA apresentou uma diferenca significativa
na menor pontuacdo (5,85; p = 0,03) em comparagao
com 0 GCE. Nossos resultados mostraram que mesmo 30
dias apds a EADPOC, o estado de salide e a capacidade
de exercicio continuavam afetados.

Quanto a capacidade de exercicio, também
observamos que os pacientes que haviam se recuperado
recentemente de uma EADPOC apresentaram pior
DTC6 quando comparados aos pacientes clinicamente
estaveis, mesmo 30 dias apds a alta hospitalar. Um
estudo recente®® mostrou que o desempenho no
TC6 é capaz de predizer exacerbages em pacientes
com DPOC ao longo de dois anos, e pacientes com
DTC6 < 80% do valor previsto tém mais que o dobro
de chance de ter exacerbacdo em dois anos quando
comparados aqueles cuja capacidade de exercicio
estava preservada. Nossos resultados mostraram que
ambos 0s grupos apresentaram uma DTC6 < 80% do
previsto, mas o GEA apresentou um valor de 18,6%,
que foi significativamente menor em relagdo ao do
GCE (p < 0,01), representando uma diferenga absoluta
de 103,5 m (p < 0,01). Assim, nossos resultados
mostraram que a EADPOC recente afetou ainda mais
a redugdo da capacidade de exercicio, mostrando uma
diferenga minima clinicamente importante entre os
grupos (estimada em 26 £ 2 m para pacientes com
DPOC).% Ao mesmo tempo, outro possivel fator que
influencia esses achados ¢ a gravidade da DPOC, pois
0 GEA apresentou o menor VEF, (em valores absolutos
e em % dos valores previstos) quando comparado ao
GCE, condicdo ja relatada em um estudo anterior“®
no qual uma associagao positiva foi demonstrada entre
a gravidade da DPOC e a DTC6.

No tocante as perspectivas, nossos achados
contribuem para estudos futuros que abordem outros
aspectos da comorbidade cardiaca e os efeitos da
reabilitacdo nos resultados da fungdo cardiaca. Mais
estudos devem investigar pacientes com DPOC com
exacerbagdo recente e mais grave (internagdo em
UTI e uso de ventilagdo mecanica, por exemplo), nos
quais um impacto ventilatorio maior, como aumento
do trabalho ventilatério e aprisionamento aéreo, pode
ter um efeito mais deletério na funcdo e estrutura
cardiaca e na capacidade de exercicio.
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Algumas limitagdes do nosso estudo devem ser
consideradas. O estudo teve desenho transversal,
impossibilitando conclusdes firmes sobre causalidade.
Além disso, os grupos foram inicialmente pareados
por idade e sexo, mas ndo pela gravidade da doenca.
Outra limitagdo foi que ndo foi possivel determinar a
presencga de aprisionamento aéreo ou hiperinsuflacdo
pulmonar nos pacientes. Por fim, ndo foram realizadas
avaliacOes ecocardiograficas antes do episddio de
exacerbagdo, e, portanto, ndo tinhamos informagdes
sobre a estrutura das camaras cardiacas e as fungbes
do VE e VD antes da EADPOC para entender o real
impacto da piora dessas caracteristicas na condicdo
clinica dos pacientes.

Em suma, nossos resultados demonstraram que,
independentemente da condigdo clinica, os pacientes
com DPOC clinicamente estavel e os pacientes com
EADPOC recente tinham fungdo e estrutura cardiaca
semelhantes, e que as caracteristicas cardiacas, ou seja,
a razado E/A mitral, a espessura da parede posterior do
VE e o indice de volume do AD, apresentaram associagdo
com a capacidade de exercicio (determinada pela DTC6

e pelo Vo, estimado). Embora o acompanhamento
desses pacientes ndo tenha sido o foco do presente
estudo, sugerimos que estudos futuros considerem
utilizar um desenho longitudinal, pois isso também
seria muito interessante.
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