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JBP e os índices bibliométricos
Rogério Souza1,2

1. Disciplina de Pneumologia, Instituto do Coração, Hospital das Clínicas, Faculdade de Medicina, Universidade de São Paulo, São Paulo (SP) Brasil.
2. Editor-Chefe do JBP - Jornal Brasileiro de Pneumologia, Brasília (DF) Brasil.

O processo de publicação de um periódico científico 
possui complexidades que vão muito além da escolha 
dos manuscritos, embora só esse processo já traga 
intrínsecas peculiaridades. Inicialmente, há de se 
considerar o contexto em que o periódico se insere. (1) 
O JBP é a principal revista da área respiratória da 
America Latina, fato esse confirmado recentemente 
com a divulgação dos índices bibliométricos referentes 
ao ano de 2016. Obtivemos o fator de impacto de 
1,496, de acordo com o índice da Thomson Reuters, 
e, de acordo com a base de dados da Scopus, que usa 
a mesma metodologia, obtivemos o índice de 1,609, 
colocando-nos no segundo quartil das revistas de medicina 
respiratória, e são os maiores valores já alcançados 
pelo nosso Jornal. Além disso, observados os demais 
índices, podemos inferir a tendência de crescimento. 
Por exemplo, a colaboração internacional aumentou de 
forma consistente ao longo dos últimos anos, passando 
de 8,5% em 2013 para 16,9% em 2016, demonstrando 
a maior representatividade do JBP.

É importante reforçar o conceito de que os índices 
utilizados para avaliar as diversas publicações científicas 
não encerram em si a relevância de tais publicações e, por 
vezes, até criam complicadores adicionais.(2) Precisamos 
manter o compromisso de aumentar nossa visibilidade 
sem perder o foco no caráter formativo que nosso Jornal 
tem, particularmente em nosso meio. Entretanto, a 
forma pela qual as publicações nacionais são avaliadas 
no sistema de pós-graduação brasileiro não leva isso em 
consideração, valorizando apenas o fator de impacto e 
fazendo com que os grandes grupos de pesquisa tenham 
menor interesse nas publicações nacionais. Esse é um 
problema que precisa ser abordado de forma direta se 
quisermos crescer ainda mais em relevância editorial.

Ao longo destes últimos dois anos temos conseguido 
equilibrar esses aspectos. O perfil dos artigos mais citados 
evidencia desde a revisão de temas mais prevalentes,(3,4) 
passando por artigos originais tanto de temas prevalentes 
quanto de condições mais raras.  (5,6) Todavia, há de 
se considerar também que o JBP é o órgão oficial da 
Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia e, de 
tal forma, todas as áreas afins devem ser contempladas, 
independentemente do potencial de citação de cada 
uma delas, uma vez que notoriamente áreas menores 
ou ainda insipientes têm menor possibilidade de serem 
citadas ao longo do período de tempo utilizado nos 
índices bibliométricos. Todos esses aspectos devem ser 
tomados conjuntamente na análise da relevância do JBP 
no cenário da medicina respiratória.

Para que estas discussões passassem a ter um caráter 
crescente no JBP, a participação dos editores associados 
nas decisões editoriais tem sido da maior relevância. 
São eles os grandes responsáveis pelo crescimento do 
Jornal e pela sedimentação de nossos índices. Para que 
isso seja ainda mais duradouro, foi criada a função de 
Vice-Editor do JBP. Cabe ao Vice-Editor participar das 
decisões editoriais mais significativas, conjuntamente 
com o Editor-Chefe, pelo período de dois anos, quando 
então ele assume a chefia de editoria pelo período regular 
de quatro anos. Buscou-se, com essa nova posição, 
transições mais suaves, permitindo mudanças de políticas 
editoriais dentro de um contexto conhecido por todos 
os envolvidos. O processo de seleção do Vice-Editor foi 
divulgado através de nossos meios de comunicação e 
se encerrará em julho de 2017, e os resultados devem 
ser conhecidos até a publicação do exemplar do JBP de 
setembro/outubro do mesmo ano.

Se, por um lado, a descentralização das políticas 
editoriais está em andamento, existem ainda várias 
barreiras a serem transpostas. Com o aumento da 
visibilidade do JBP, houve um aumento significativo no 
número de submissões. Se tal aumento é desejável, 
por refletir nossa representatividade, traz consigo 
uma demanda ainda maior por revisores. Temos tido a 
colaboração inequívoca de um grande número de colegas, 
que, de forma quase anônima, tem acrescentado em 
muito com sua análise crítica e discernimento. Há a 
necessidade de maior reconhecimento desses colegas, 
a quem fica sempre o agradecimento de todo o corpo 
editorial. A SBPT tem estudado alternativas nesse sentido. 
Não é uma característica só nossa; os maiores periódicos 
internacionais também discutem como reconhecer melhor 
o trabalho dos revisores e, ao mesmo tempo, atrair mais 
pessoas para essa função, tão primordial ao cotidiano 
de qualquer periódico que prime pela excelência, como 
é o nosso caso. Precisamos fazer da análise crítica de 
estudos científicos parte do dia a dia do pneumologista 
em formação. A resultante desse processo, em longo 
prazo, será a melhor formação de pesquisadores e 
docentes. O aumento da massa crítica de revisores e 
potenciais editores será um efeito secundário bastante 
benéfico desse processo.

De forma geral, temos muito a celebrar com o crescimento 
do JBP, mas ainda temos inúmeros desafios conhecidos, 
além de outros ainda não reconhecidos. Para transpor 
todos eles, a participação do leitor do JBP é fundamental. 
Dessa forma, fica o convite: dê sua opinião e mostre 
suas ideias, críticas e sugestões! Isso permitirá ao JBP 
refletir de fato o anseio daquele a quem ele se destina.

J Bras Pneumol. 2017;43(4):247-248
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A ingrata tarefa de se buscar ferramentas 
que ajudem a predizer o sucesso do 
desmame da ventilação mecânica
Bruno do Valle Pinheiro1

1. Serviço de Pneumologia e Terapia Intensiva, Hospital Universitário, Universidade Federal de Juiz de Fora, Juiz de Fora (MG) Brasil.

A ventilação mecânica (VM) é uma das medidas 
de suporte mais frequentemente empregadas em 
UTI, sendo fundamental na manutenção da vida em 
determinadas condições.(1) Entretanto, ela pode associar-se 
a complicações importantes, tais como pneumonia, 
traqueobronquite, neuromiopatia do paciente crítico, 
delirium, barotrauma e lesão pulmonar induzida por VM, 
fazendo com que sua interrupção seja desejável tão logo 
o paciente tenha condições de assumir de forma segura a 
ventilação espontaneamente e sem necessidade da cânula 
traqueal.(2) Este processo de separação do paciente do 
ventilador é denominado desmame.

O desmame permanece como um dos grandes desafios 
da VM, sobretudo pela impossibilidade de se predizer, 
com a acurácia desejada, se a extubação será bem 
sucedida ou se será necessária a reintubação. Pacientes 
com extubação não programada não necessitam retornar 
para a VM em taxas que variam de 25% a 75%, dados 
que mostram que, em alguns casos, um conservadorismo 
exagerado pode retardar o desmame. (3) Por outro lado, as 
taxas médias de reintubação após uma extubação eletiva 
permanecem entre 10% e 12%, independentemente 
dos índices empregados para predizer o sucesso da 
extubação.(4) Entretanto, esses valores são médios e 
certamente variam conforme o desmame seja simples 
— pacientes extubados após um primeiro teste de 
respiração espontânea (TRE) — difícil — pacientes que 
falham na primeira tentativa e requerem até três TRE ou 
até 7 dias após o primeiro teste para o desmame — ou 
prolongado — pacientes que requerem mais de três TRE ou 
mais de 7 dias após o primeiro teste para o desmame.(5)

Entre as causas de falha no desmame, sobretudo nos 
casos difíceis e prolongados, destaca-se a disfunção 
cardíaca, associada ou não a sobrecarga volêmica. 
Quando o paciente assume a respiração espontânea 
sem a pressão positiva do suporte ventilatório, seja 
no TRE em tubo T, seja após a extubação, a pressão 
intratorácica negativa durante a inspiração promove 
aumento do retorno venoso, com consequente aumento 
da pré-carga dos ventrículos direito e esquerdo (VE), 
assim como redução do gradiente de pressão de ejeção 
do VE, com aumento de sua pós-carga. Paralelamente, no 
momento da instituição da respiração espontânea, pode 
haver aumento do tônus adrenérgico, com elevação dos 
níveis de catecolaminas e aumentos nas pré e pós-cargas 
do VE. Essas alterações, em conjunto, aumentam o 
consumo de oxigênio pelo miocárdio, podendo inclusive 
gerar isquemia em pacientes com doença coronariana 
prévia. Outra consequência possível é a incapacidade do 
coração de lidar com as elevações de pré e pós-carga, 
resultando em aumento das pressões de enchimento e 
congestão pulmonar. A congestão pulmonar aumenta o 

trabalho respiratório e pode ser responsável pela falha 
do desmame.(6)

Dada a importância da disfunção cardíaca e da 
hipervolemia na falência do desmame, espera-se que 
o seu reconhecimento possa ser útil na avaliação 
desses pacientes. Nesse sentido, Antonio et al.,(7) no 
presente número do JBP, avaliaram se a presença de 
sinais de congestão pulmonar na radiografia de tórax 
correlaciona-se com falha no TER. Para tanto, os autores 
avaliaram pacientes com idade superior a 18 anos, em 
VM por mais de 24 h, em função de condições clínicas ou 
cirúrgicas. Os pacientes eram avaliados diariamente e eram 
considerados elegíveis para desmame caso apresentassem 
melhora da causa da falência respiratória, bom nível de 
consciência, trocas gasosas adequadas, ausência de 
acidose respiratória, estabilidade hemodinâmica e índice 
de respiração rápida e superficial ≤ 105 ciclos/min/l. 
Nesses casos, os pacientes eram colocados em tubo T 
por 30-120 min e observados em relação à ocorrência dos 
seguintes sinais de falha: FR > 30 ciclos/min, saturação 
arterial da oxi-hemoglobina < 90%, uso de musculatura 
acessória, FC > 140 bpm, pressão arterial sistólica < 90 
mmHg ou < 20% do valor basal e alteração do nível de 
consciência. A presença de qualquer um desses achados 
indicava falha no TRE, enquanto a ausência de todos 
caracterizava sucesso no processo, indicando a extubação. 
Um radiologista, sem conhecimento do resultado do TRE, 
avaliava a radiografia de tórax realizada dentro de 24 
h antes do teste, aplicando um escore radiológico de 
avaliação de congestão pulmonar, descrito por Shochat 
et al.(8)

Os autores avaliaram 170 pacientes, sendo que a 
grande maioria apresentou desmame simples — 78,3% 
foram extubados na primeira tentativa, e a duração da 
VM antes do desmame foi de 4 dias (intervalo interquartil 
[II]: 2-4 dias) entre os que tiveram sucesso no TRE e de 
6 dias (II: 4-11 dias) entre os que falharam. O escore 
radiológico de congestão não foi capaz de discriminar o 
resultado do TRE, sendo seus valores semelhantes entre 
os pacientes com sucesso ou falha no teste — mediana 
= 3 dias (II: 2-4 dias) nos dois grupos. A análise feita 
com a curva ROC não encontrou um ponto de corte que 
discriminasse com acurácia os pacientes que falharam ou 
não no TRE. Com esses resultados, os autores concluíram, 
de forma correta, que não há indicação de se realizar 
radiografia de tórax para avaliar congestão pulmonar como 
ferramenta adicional para se indicar a realização do TRE 
em pacientes que preenchem os critérios habitualmente 
aceitos para iniciar o teste.

Esse resultado negativo já poderia ser, sob certos 
aspectos, esperado. A grande maioria dos pacientes 
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apresentava desmame simples; portanto, com baixas 
taxas de falha, a qual pode ocorrer por diferentes 
causas, sendo a falência cardiovascular apenas uma 
delas. Além disso, entre os pacientes estudados naquela 
coorte, menos da metade apresentava disfunção 
sistólica ou diastólica, que seriam fatores de risco para 
a falência do desmame por causa cardiovascular ou por 
hipervolemia. Entretanto, esse resultado negativo não 
afasta a possibilidade de que a avaliação da disfunção 
cardíaca ou da hipervolemia possa ser útil como preditor 
do sucesso do desmame. Nesse sentido, pelo menos 
dois pontos merecem ser discutidos. O primeiro é 
se tal avaliação se faz necessária em todo paciente 
antes da realização do TRE. Acrescentar avaliações 
em pacientes com baixa probabilidade de falha pode 
ser apenas um fator de retardo na extubação, com 
aumento da exposição às complicações da VM. Sendo 
assim, seria interessante se definir uma população sob 
maior risco de falha, até mesmo com maior risco de 
falha por causa cardiovascular ou hipervolemia. Alguns 
critérios que poderiam definir essa população seriam a 

classificação do desmame como difícil ou prolongado, 
antecedente de doença cardíaca ou de seus fatores de 
risco, como idade avançada. O segundo ponto seria 
avaliar se a radiografia de tórax é a ferramenta ideal 
para essa investigação ou se outras opções apresentam 
rendimentos superiores. Entre essas outras opções, 
alguns estudos já demonstraram a utilidade do 
ecocardiograma e da dosagem do peptídeo natriurético 
tipo B em identificar pacientes que falham no TRE por 
causas cardíacas.(9,10)

Em resumo, mais um estudo mostrou a inefetividade 
de um parâmetro isolado em predizer o sucesso ou 
a falha no TRE, nesse caso, um escore radiológico de 
congestão pulmonar. Apesar de a possibilidade do 
parâmetro em si não ser adequado, deve-se considerar 
que o resultado pode ter sido devido à população em 
que foi aplicado, constituída de pacientes com desmame 
simples, com baixa probabilidade de falência, nos quais 
a adição de preditores, além de desnecessária, pode 
acarretar em retardo a extubação, conforme muito 
bem discutido pelos autores.
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Paciente feminina, 63 anos, queixando-se de poliartrite 
recorrente há mais de 1 ano, com aparecimento de tosse 
seca há 3 meses. Os exames laboratoriais estavam 
normais. O exame físico mostrava deformidade em 
ambas as orelhas, com sinais inflamatórios. A TC de 
tórax evidenciava espessamento difuso das paredes 
da traqueia e dos brônquios principais (Figura 1). O 
parênquima pulmonar era normal. 

O espessamento difuso da parede traqueal tem 
um número grande de possíveis etiologias — 
amiloidose; policondrite recidivante (PR); traqueopatia 
osteocondroplástica (TOC); infecções, como tuberculose, 
paracoccidioidomicose e rinoscleroma; granulomatose 
com poliangeíte; sarcoidose; linfomas; dentre outras. 
Algumas características de imagem podem ser úteis para 

estreitar o diagnóstico diferencial, como a presença de 
calcificações, e definir se o acometimento é de toda a 
circunferência da traqueia ou se a lesão preserva a parede 
membranosa posterior, acometendo apenas a porção 
cartilaginosa. No caso apresentado, duas características 
chamam a atenção no exame tomográfico: o espessamento 
parietal apresenta calcificações em toda a sua extensão 
longitudinal, e a porção membranosa posterior da parede 
traqueal está preservada. 

Calcificações nas paredes traqueais podem ser 
observadas em pacientes sadios, relacionadas à senilidade. 
Contudo, calcificações associadas ao espessamento 
parietal podem ser vistas em amiloidose, TOC e PR. 
Na amiloidose, o comprometimento é circunferencial, 
envolvendo também a parede membranosa posterior. 
Desta forma, o diagnóstico diferencial no caso apresentado 
fica restrito a duas doenças: TOC e PR.

A TOC é uma doença de etiologia desconhecida, que 
se caracteriza pela formação de pequenas nodulações 
submucosas, em geral calcificadas, fazendo protrusão 
para a luz traqueal. É uma doença restrita à árvore 
traqueobrônquica. Pode ser assintomática, ou cursar com 
tosse, dispneia, sibilos ou, eventualmente, hemoptise.

A PR é caracterizada por episódios recorrentes, 
potencialmente graves, de inflamação nos tecidos 
cartilaginosos, incluindo a cartilagem das orelhas, do nariz, 
das articulações periféricas e da árvore traqueobrônquica. 
Os sintomas das vias aéreas incluem dispneia progressiva, 
tosse, estridor e rouquidão, que ocorrem pela destruição 
e fibrose dos anéis cartilaginosos laríngeos e traqueais, 
criando colapso luminal, e também pelo estreitamento 
das vias aéreas devido a inflamação e fibrose cicatricial.

Nossa paciente apresentava, além das alterações 
tomográficas traqueobrônquicas características, um 
quadro de artropatia soronegativa e condrite auricular. 
Com esses elementos, o diagnóstico de PR foi firmado. 
Na maioria dos casos, a biópsia não é necessária para 
a confirmação diagnóstica. 

Figura 1. TCs em corte axial (em A e B) e reconstrução coronal 
(em C) mostrando espessamento difuso da parede anterior da 
traqueia e dos brônquios principais, com calcificações (setas). 
Notar que a parede posterior (cabeças de seta) está preservada. 
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CENÁRIO PRÁTICO

Um estudo de coorte retrospectivo multicêntrico foi 
realizado a fim de elaborar e validar um modelo prognóstico 
para prever a mortalidade em 1 ano em pacientes 
adultos submetidos a pelo menos 14 dias ininterruptos 
de ventilação mecânica. Variáveis prognósticas prováveis 
foram escolhidas a priori, com base na literatura publicada 
e no julgamento clínico (10 variáveis). Durante a fase de 
desenvolvimento do estudo, as variáveis prognósticas 
foram incluídas em um modelo de regressão logística 
para avaliar quão bem cada variável previa a mortalidade 
em 1 ano pelo cálculo da discriminação (capacidade de 
classificar corretamente os participantes em pacientes 
que morreram e pacientes que não morreram) por meio 
da análise da curva ROC e da área sob a curva (ASC). Os 
autores constataram que 5 das 10 variáveis maximizavam 
a capacidade prognóstica do modelo para mortalidade em 
1 ano (idade, contagem de plaquetas, uso de vasopressor, 
hemodiálise, sem diagnóstico de trauma) com discriminação 
muito boa (ASC = 0,80; IC95%: 0,76-0,83). Na fase de 
validação, os autores usaram os valores dos coeficientes 
β estimados para cada variável no modelo de regressão 
logística da coorte de desenvolvimento para prever a 
mortalidade em 1 ano em uma nova coorte de pacientes 
e mostraram que a discriminação também foi muito boa 
(ASC = 0,78; IC95%: 0,72-0,83), mostrando assim que o 
modelo de 5 variáveis era válido. Em seguida, os autores 
criaram uma regra de predição clínica, um sistema de 
pontos usado para calcular facilmente a probabilidade de 
mortalidade em 1 ano para cada paciente, com base na 
força de associação de cada variável (coeficiente β) com 
a mortalidade no modelo da fase de desenvolvimento. A 
todos os coeficientes β foi atribuído 1 ponto, à exceção 
da categoria “idade ≥ 65 anos”, à qual foram atribuídos 
2 pontos. Por fim, os autores validaram esse sistema 
de pontos mostrando que, à medida que o número de 
pontos aumentava, a probabilidade de mortalidade em 
1 ano aumentava.(1) 

POR QUE ESTUDOS PROGNÓSTICOS SÃO ÚTEIS

O objetivo geral de estudos prognósticos em contextos 
clínicos é ajudar clínicos, pacientes e familiares a tomar 
decisões esclarecidas a respeito de cuidados de saúde 
com base em informações disponíveis sobre cada paciente 
no presente para prever desfechos no futuro. Em nosso 
exemplo, a identificação de pacientes cujo risco de 

morte no prazo de 1 ano é alto justifica a recomendação 
dos clínicos de acompanhamento ambulatorial mais 
próximo após a alta. Além disso, ajuda os pacientes e 
os familiares a tomar decisões adequadas a respeito do 
fim da vida daqueles cujo risco de morte é muito alto 
e a identificar intervenções personalizadas para evitar 
futuras hospitalizações por insuficiência respiratória. 

COMO ELABORAR UMA REGRA DE 
PREDIÇÃO CLÍNICA

O processo envolve a elaboração de um estudo de 
coorte retrospectivo ou prospectivo que avalie variáveis 
prognósticas nos participantes no início do estudo, que os 
acompanhe durante um período pré-especificado e que 
meça se eles desenvolvem o desfecho ou não. Usando 
os dados provenientes de um subgrupo de participantes, 
denominado coorte de desenvolvimento, constrói-se 
um modelo de regressão logística com o desfecho (em 
nosso exemplo, mortalidade em 1 ano) como variável 
dependente e variáveis preditivas plausíveis como variáveis 
independentes e calcula-se a ASC (Figura 1). Em seguida, 
a equação matemática (coeficientes β) proveniente do 
modelo da fase de desenvolvimento é testada em outro 
subgrupo de pacientes semelhantes, denominado coorte 
de validação. A regra de predição clínica é construída 
atribuindo-se pontos a cada variável preditiva com base 
em sua força de associação com o desfecho.(2)

Figura 1. A curva ROC é usada para quantificar a discriminação 
do modelo plotando a taxa de verdadeiros positivos 
(sensibilidade) e a taxa de falsos positivos (1 − especificidade) 
para diferentes valores de corte possíveis de um modelo 
prognóstico. Quanto maior a área sob a curva (ASC), melhor 
o modelo discrimina indivíduos com o desfecho daqueles sem 
ele. A figura foi criada com dados fictícios. 
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RESUMO
Objetivo: A queda inspiratória da pressão intratorácica durante o teste de respiração 
espontânea (TRE) pode provocar disfunção cardíaca e edema pulmonar agudo. Nosso 
objetivo foi determinar a relação entre sinais radiológicos de congestão pulmonar antes 
do TRE e desfechos do desmame. Métodos: Análise post hoc de um estudo prospectivo 
de coorte envolvendo pacientes em uma UTI medicocirúrgica de adultos. Todos os 
indivíduos incluídos preencheram os critérios de elegibilidade para liberação da ventilação 
mecânica. Pacientes traqueostomizados foram excluídos. O desfecho primário foi o 
fracasso do TRE, cuja definição foi a incapacidade de tolerar o teste de tubo T durante 
30-120 min. Um radiologista assistente usou um escore radiológico na interpretação 
de radiografias de tórax digitais realizadas antes do TRE. Resultados: Foram realizados 
170 testes de tubo T; o TRE fracassou em 28 (16,4%), e 133 indivíduos (78,3%) foram 
extubados na primeira tentativa. Os escores radiológicos foram semelhantes nos 
grupos fracasso e sucesso do TRE [mediana (intervalo interquartil) = 3 (2-4) pontos vs. 
3 (2-4) pontos; p = 0,15] e caracterizaram, segundo os critérios do escore, congestão 
pulmonar intersticial. A análise das curvas ROC revelou que os achados de congestão 
na radiografia de tórax antes do TRE apresentavam baixa precisão (área sob a curva = 
0,58) para discriminar entre fracasso e sucesso do TRE. Não houve correlação entre o 
balanço hídrico nas 48 h anteriores ao TRE e os resultados do escore radiológico (ρ = 
−0,13). Conclusões: Achados radiológicos de congestão pulmonar não deveriam atrasar 
o TRE, já que não previram o fracasso do desmame na população médico-cirúrgica em 
estado crítico. 

(ClinicalTrials.gov identifier: NCT02022839 [http://www.clinicaltrials.gov/]) 

Descritores: Radiografia; Edema pulmonar; Desmame do respirador. 
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INTRODUÇÃO

O desmame da ventilação mecânica (VM) é um 
processo gradual que envolve a retirada do paciente 
do ventilador e a remoção do tubo endotraqueal. O 
processo de desmame pode representar até 42% do 
tempo total de VM.(1-3) A VM está relacionada com 
complicações significativas que são dependentes do 
tempo; a intubação prolongada resulta em aumento da 
incidência de complicações como pneumonia associada 
à VM e aumento da mortalidade.(4,5) No entanto, 
tentativas impetuosas de desmame da VM também são 
perigosas. Uma tentativa fracassada de extubação está 
relacionada com um aumento de 8 vezes na odds ratio 
de pneumonia nosocomial e com um aumento de 6 a 
12 vezes no risco de mortalidade.(6) Portanto, o desafio 
clínico é equilibrar audácia e segurança. 

Grandes ensaios clínicos realizados na década de 1990 
mostraram que os clínicos frequentemente perdem 
oportunidades de desmamar pacientes da VM. O fato de 
que a maioria dos pacientes (75%) é extubada no mesmo 
dia em que o processo de desmame é iniciado sugere que 
o processo pode ser iniciado antes; o desmame demora 

em virtude de equívocos e procedimentos “lentos” de 
desmame.(7,8) 

A disfunção cardíaca induzida pelo desmame é 
reconhecidamente uma causa importante de fracasso do 
desmame.(9) Durante um teste de respiração espontânea 
(TRE), uma queda abrupta da pressão intratorácica 
durante a inspiração tende a aumentar o gradiente de 
pressão de retorno venoso sistêmico e a diminuir o 
gradiente de pressão de ejeção do ventrículo esquerdo 
(VE), resultando em aumento da pressão de enchimento 
do VE. Um aumento acentuado do trabalho respiratório 
pode resultar em aumento do trabalho cardíaco e da 
demanda de oxigênio no miocárdio.(9,10) 

A radiografia de tórax (RT) é comumente usada para 
detectar edema pulmonar. Os sinais radiológicos que 
sugerem a presença de acúmulo de líquido no interstício 
pulmonar ou no espaço alveolar são redistribuição 
vascular, linhas septais (linhas A e B de Kerley), 
espessamento dos septos interlobulares, espessamento 
peribrônquico, opacidades bilaterais (padrão de “asa 
de morcego”), broncograma aéreo e derrame pleural. 
Em pacientes com edema pulmonar em virtude de 
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insuficiência cardíaca, é comum que o coração esteja 
aumentado.(11,12) Alguns especialistas recomendam 
que se realize RT rotineiramente antes de um TRE a 
fim de confirmar a “reversão da doença”, descartar a 
sobrecarga de líquidos e definir a elegibilidade.(2,13-15) 
No entanto, esses critérios não foram definidos nem 
avaliados prospectivamente em um ensaio clínico 
controlado aleatório. Além disso, a precisão da RT é 
significativamente limitada por técnicas de aquisição 
e questões clínicas que sobrepujam procedimentos de 
padronização, especialmente na UTI.(11,12) 

Shochat et al.(16) elaboraram um escore radiológico 
(ER) para avaliar o conteúdo líquido pulmonar em 
indivíduos com insuficiência cardíaca aguda após 
infarto agudo do miocárdio. Naquele estudo prospectivo 
conduzido em um único centro, o novo ER mostrou-se 
capaz de avaliar a gravidade do edema pulmonar e 
suas mudanças ao longo do tempo, além de ter se 
correlacionado significativamente com o estado clínico 
dos pacientes. 

Em um estudo recente, nosso grupo de pesquisa 
demonstrou, por meio de ultrassonografia pulmonar 
à beira do leito, perda de aeração pulmonar durante 
o processo de desmame; entretanto, não foi possível, 
com base na presença de síndrome intersticial antes 
do início do desmame da VM, distinguir indivíduos cujo 
desmame foi bem-sucedido daqueles cujo desmame 
falhou.(17) Supomos que achados de edema pulmonar 
na RT também não possuam poder preditivo para 
discriminar o sucesso do fracasso do desmame; 
portanto, sinais radiológicos de congestão pulmonar 
não deveriam atrasar a decisão de iniciar o processo 
de desmame. O objetivo do presente estudo foi avaliar 
prospectivamente se havia correlação entre sinais 
radiológicos de congestão pulmonar antes do TRE e 
desfechos do desmame em um grupo heterogêneo de 
pacientes submetidos a VM. 

MÉTODOS

Entre janeiro de 2011 e março de 2013, pacientes 
não consecutivos com mais de 18 anos de idade e 
submetidos a VM invasiva durante pelo menos 24 h 
foram selecionados dentre aqueles tratados em uma 
UTI médico-cirúrgica semifechada em um hospital 
particular, com intensivistas de plantão durante 24 h. 
Os pacientes com traqueostomia foram excluídos. O 
comitê de ética em pesquisa da instituição aprovou o 
estudo e dispensou o consentimento livre e esclarecido. 
O presente estudo foi uma análise post hoc de um 
estudo prospectivo de coorte projetado para investigar 
o possível papel da ultrassonografia pulmonar na 
predição de desfechos do desmame. 

Os pacientes foram avaliados diariamente a fim 
de determinar se estavam aptos para o desmame 
de acordo com os seguintes parâmetros: melhora 
clínica da doença de base que provocou insuficiência 
respiratória aguda; estado de alerta e capacidade de 
comunicação; trocas gasosas adequadas, caracterizadas 
por PaO2 de no mínimo 60 mmHg e FiO2 < 0,40; sem 

acidose respiratória significativa (isto é, pH > 7,3); 
índice de respiração rápida e superficial ≤ 105 ciclos/
min/l e drogas vasoativas em doses baixas e estáveis 
(doses de norepinefrina < 0,12 µg/kg/min ou doses 
equivalentes de dopamina). 

Médicos assistentes solicitaram RT digital em padrão 
heterogêneo. A confirmação da resolução da doença 
é um motivo típico de solicitação de RT em nosso 
centro, notadamente durante a VM. A RT em incidência 
anteroposterior foi realizada com os pacientes na 
posição semissentada. Para cada paciente pronto para 
o desmame, um único médico radiologista assistente 
interpretou, às cegas, a mais recente RT disponível, 
geralmente obtida 1-24 h antes, em conformidade 
com o ER sugerido por Shochat et al.(16) Em seguida, 
a equipe, que ignorava os achados da RT, coordenou 
a descontinuação do ventilador por meio de um teste 
de tubo T. 

A cada sinal radiológico selecionado de congestão 
pulmonar foi atribuído um valor predeterminado (Tabela 
1), baseado na soma dos pontos obtidos no ER: maiores 
aumentos do conteúdo líquido pulmonar representaram 
mais pontos no ER, refletindo o acúmulo de líquido. 
No entanto, foi necessário fazer um único ajuste em 
um dos parâmetros do ER: a relação cardiotorácica 
≥ 60% foi considerada anormal, já que os pacientes 
estavam na posição semissentada durante a aquisição 
das imagens.(18) Exemplos de achados de edema 
pulmonar na RT são apresentados nas Figuras 1A e 1B. 

O desfecho primário nessa análise post hoc foi o 
fracasso do TRE, cuja definição foi a incapacidade de 
tolerar o teste de tubo T durante 30-120 min; nesse 
caso, os pacientes não foram extubados. O TRE era 
interrompido se o paciente apresentasse sinais de 
desconforto respiratório (FR > 35 ciclos/min; SaO2 
< 90%; uso de músculos respiratórios acessórios ou 
ventilação toracoabdominal paradoxal); taquicardia 
(FC > 140 bpm); instabilidade hemodinâmica (pressão 
arterial sistólica < 90 mmHg ou 20% acima dos níveis 
basais) ou alteração do estado mental (sonolência, 
coma ou ansiedade). Não houve desfechos secundários 
no presente estudo. 

Foram registrados dados demográficos, incluindo 
idade, sexo e raça, bem como comorbidades, gravidade 
da doença no momento da internação na UTI, motivo 
pelo qual a VM foi iniciada, preditores fisiológicos de 
desmame e balanço hídrico (entrada total menos saída 
total) 48 h antes do TRE. A presença de disfunção 
diastólica ou sistólica do VE (esta última caracterizada 
por fração de ejeção < 45%) foi documentada com 
base em um laudo de ecocardiograma formal emitido 
até seis meses antes da internação. O diagnóstico 
de DPOC baseou-se no histórico, exame físico, RT e 
testes de função pulmonar realizados anteriormente, 
caso estivessem disponíveis. 

Shochat et al.(16) observaram um aumento de 
4,8 pontos em média no ER de indivíduos que 
apresentaram insuficiência cardíaca aguda patente 
durante a hospitalização, cuja média basal havia sido 
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de 0,6. Portanto, nossa amostra final de 170 indivíduos 
disponíveis para a análise do desfecho primário teve 
99% de poder para detectar a mesma diferença entre 
os grupos sucesso e fracasso do TRE, com nível alfa 
bilateral de 0,05. 

Os resultados foram expressos em forma de média ± 
dp, mediana [intervalo interquartil (II)] e proporções, 

conforme apropriado. A distribuição normal dos diversos 
parâmetros foi investigada pela distribuição dos dados 
e por meio do teste de Kolmogorov-Smirnov. Usamos 
o teste t de Student ou o teste U de Mann-Whitney 
para comparar as variáveis contínuas e o teste do 
qui-quadrado ou o teste exato de Fisher para comparar 
as proporções, conforme apropriado. Uma curva ROC 
foi gerada com base em resultados preditivos do ER 
e desfechos do TRE. O coeficiente de correlação de 
Spearman foi calculado a fim de correlacionar o balanço 
hídrico com os resultados do ER. As análises foram 
realizadas por meio do programa IBM SPSS Statistics, 
versão 20.0 (IBM Corporation, Armonk, NY, EUA). 

RESULTADOS

Obtivemos dados completos referentes a 170 
procedimentos de desmame. O TRE fracassou em 28 
(16,4%) deles. A Tabela 2 mostra as características 
basais da coorte de acordo com o desfecho. Os 
pacientes cuja extubação foi bem-sucedida estiveram 
intubados por menos tempo que aqueles cuja extubação 
fracassou (mediana de tempo de VM: 4 dias vs. 6 dias; 
p = 0,003). Em nossa coorte, 133 pacientes (78,3%) 
foram extubados na primeira tentativa. Sepse de 
qualquer origem foi o principal motivo pelo qual se 
iniciou a VM, em aproximadamente 40% de todos os 
indivíduos em ambos os grupos. Aproximadamente 
11% dos indivíduos foram intubados em virtude de 
insuficiência cardíaca congestiva, e a mesma quantidade 
havia anteriormente recebido diagnóstico de disfunção 
sistólica do VE. 

Os resultados do ER foram semelhantes nos grupos 
de fracasso e sucesso do TRE [mediana = 3 (II: 2-4) 
vs. 3 (II: 2-4); p = 0,15] e caracterizaram congestão 
pulmonar intersticial. A análise da curva ROC revelou que 
o ER antes do teste de tubo T não foi suficientemente 
preciso para discriminar entre fracasso e sucesso do 

Tabela 1. Parâmetros e valores do escore radiológico.a 
Parâmetro Valor

Redistribuição de vasos pulmonares
Não 0
Sim 1

Tamanho da área cardíaca > 60%
Não 0
Sim 1

Espessamento peribrônquico
Não 0
Sim 1

Novo derrame pleural
Não 0
Unilateral 1
Bilateral 2

Linhas A, B ou C de Kerley
Nenhuma 0
Indefinidas 1
Definidas 2

Opacidade pulmonar
Nenhuma 0
Opacidade pulmonar 1
Opacidade em vidro fosco 2
Padrão de “asa de morcego” 3

Baseado em Shochat et al.(16) aA gravidade do edema 
pulmonar foi determinada da seguinte maneira: 
radiografia de tórax normal, 0-1 pontos; congestão 
pulmonar intersticial, 2-4 pontos; edema alveolar 
leve, moderado e grave, 5-6 pontos, 7-8 pontos e 9-10 
pontos, respectivamente. 

Figura 1. Em A, radiografia de tórax de uma paciente de 68 anos mostra espessamento peribrônquico e opacidade 
com padrão de “asa de morcego”, revelando edema, resultando em um escore radiológico de 4 pontos, que caracteriza 
congestão pulmonar intersticial.(16) Em B, radiografia de tórax de um paciente de 57 anos mostra relação cardiotorácica 
> 60%, espessamento peribrônquico, redistribuição de vasos pulmonares, linha A de Kerley e opacidade pulmonar, 
resultando em um escore de 5 pontos, que caracteriza edema alveolar leve.(16) 
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Tabela 2. Características dos pacientes da coorte (N = 170).a

Característica Grupos p
Sucesso do TRE

(n = 142)
Fracasso do TRE

(n = 28)
Idade, anos 76 (66-84) 67 (52-80) 0,15
Sexo feminino 62 (43,7) 13 (46,4) 0,79
Pontuação no APACHE II 21 ± 6,9 23 ± 7,8 0,16
Pontuação no SOFA 5 (3-9) 5 (2-10) 0,50
IMC, kg/m2 25 (23-28) 25 (23-29) 0,97
IRRS, f/VT 53 (41-75) 52 (36-71) 0,94
Tempo de VM, dias 4 (2-6) 6 (4-11) 0,003
Balanço hídrico 48 h antes do TRE, ml 1.219 ± 2.912 1.838 ± 1.896 0,48
Comorbidades

DPOC 14 (9,9) 5 (17,9) 0,32
FE < 45% 15 (10,6) 4 (14,3) 0,52
Disfunção diastólica do VE 55 (38,7) 8 (28,6) 0,30
Doença coronariana isquêmica 28 (19,7) 4 (14,3) 0,50
TRS 23 (16,2) 7 (25,0) 0,28
Presença de ascite 3 (2,1) 2 (7,1) 0,19

Motivo da VM
Sepse respiratória 25 (17,6) 6 (21,4) 0,63
Sepse não respiratória 32 (22,5) 5 (17,9) 0,58
ICC 18 (12,7) 1 (3,6) 0,16
Coma 29 (20,4) 4 (14,3) 0,45
IRA pós-operatória 7 (4,9) 2 (7,1) 0,63
DPOC/asma 2 (1,4) 2 (7,1) 0,13
Embolia pulmonar 6 (4,2) 1 (3,6) 1,00
SDRA 10 (7,0) 4 (14,3) 0,25

Desmame simples 108 (76,1) 25 (89,3) 0,27
Infusão de vasopressor durante o teste de tubo T 27 (19,0) 4 (14,3) 0,55
Infusão de vasodilatador durante o teste de tubo T 11 (7,7) 2 (7,1) 1,00
TRE: teste de respiração espontânea; APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II; SOFA: 
Sequential Organ Failure Assessment; IMC: índice de massa corporal; IRRS: índice de respiração rápida e superficial; 
f/VT: relação FR/volume corrente; VM: ventilação mecânica; FE: fração de ejeção; VE: ventrículo esquerdo; TRS: 
terapia renal substitutiva; ICC: insuficiência cardíaca congestiva; e IRA: insuficiência respiratória aguda. aDados 
apresentados em forma de mediana (intervalo interquartil), média ± dp ou n (%). 

TRE (área sob a curva = 0,58; p = 0,2; Figura 2). Não 
houve correlação entre o balanço hídrico 48 h antes 
do TRE e os resultados do ER (ρ = −0,13; p = 0,1). 

DISCUSSÃO

Em uma coorte heterogênea de pacientes submetidos 
a VM que eram candidatos ao TRE, não encontramos 
relação entre os sinais radiológicos de congestão 
pulmonar indicados pelo ER e os desfechos do TRE. 
Nosso estudo sugere que a incorporação de estimativas 
radiológicas de edema pulmonar como critério de 
prontidão para o desmame da VM potencialmente 
o atrasa, desde que se tenha observado congestão 
pulmonar intersticial no TRE. Pelo que sabemos, este 
é o primeiro relato a respeito desse tema. 

É possível que o motivo pelo qual o TRE não é 
feito quando há sinais radiológicos de congestão 
pulmonar seja a crença de que pacientes submetidos 
a VM não passariam no teste de tubo T a menos que 
estivessem “secos” novamente, já que interações 

cardiorrespiratórias sob pressão negativa promovem 
aumentos tanto na pré-carga como na pós-carga do 
VE. No entanto, uma miríade de alterações na mecânica 
respiratória e no sistema cardiovascular relacionadas 
com o fracasso do desmame não é evidente até que 
apareçam manifestações clínicas de sofrimento, que 
prontamente exigem a interrupção do teste ou a 
reintubação do paciente.(1) O balanço hídrico também 
não é capaz de prever os desfechos do TRE em uma 
população de UTI médico-cirúrgica mista ligeiramente 
maior, sendo talvez mais relevante em pacientes com 
DPOC, como publicamos anteriormente.(19) Um estudo 
observacional com 100 pacientes imediatamente antes 
de um teste de tubo T demonstrou que os níveis basais 
de peptídeo natriurético cerebral — um marcador 
substituto de insuficiência cardíaca congestiva — 
estavam moderadamente elevados exclusivamente 
nos indivíduos nos quais o TRE foi malsucedido, que 
acabaram não passando em virtude de disfunção 
cardíaca.(20) Além disso, o tratamento excessivo baseado 
em interpretações isoladas de RT pode ser prejudicial 
no que tange à prontidão para o desmame.(10) 
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Um estudo de concordância interobservador examinou 
até que ponto médicos intensivistas e um radiologista 
concordariam ou não que a RT revelava infiltrados 
bilaterais difusos para o diagnóstico de SDRA e 
concluiu que os intensivistas sem treinamento formal 
de consenso são capazes de alcançar níveis moderados 
de concordância.(21) Com efeito, na prática clínica real, 
uma opinião radiológica especializada não está disponível 
de imediato, e atrasar o processo de desmame com 
base em interpretações ruins de RT pode ser ainda mais 
questionável. Como os médicos em nosso estudo não 
estavam cientes dos resultados mais recentes da RT, 
não conseguimos provar essa hipótese.(24) 

Uma revisão sistemática(22) ressaltou a segurança 
de se abandonar a RT simples em favor de uma 
abordagem mais restritiva. Argumentos a favor de uma 
abordagem restritiva incluíram interpretações variadas 
da RT dependendo de fatores relacionados com o 
clínico e o paciente, baixa incidência de anormalidades 
clinicamente insuspeitas, danos potenciais decorrentes 
do tratamento desnecessário de achados menores ou 
falso-positivos, custos, exposição à radiação e eventos 
adversos decorrentes do reposicionamento do paciente 
para a obtenção da RT.(23) Da mesma forma, é possível 
que a importância de achados negativos da RT para o 
fluxo de trabalho, a eficiência e a tomada de decisões 
clínicas seja superestimada. Um estudo no qual foram 
compiladas as opiniões de médicos intensivistas 
experientes a respeito da pertinência da RT simples 
em diversas situações encontradas em UTIs de adultos 
mostrou que não havia consenso quanto à utilidade 
de se obter uma RT simples antes da extubação.(24) 

Deve-se ressaltar que nosso estudo consistiu em 
um número relativamente pequeno de pacientes 
e um numero absoluto de fracassos relativamente 

pequeno, com alta prevalência de pacientes idosos 
e baixa prevalência de disfunção sistólica do VE. 
Não obstante, nossa amostra apresentava a mesma 
probabilidade pré-teste esperada de fracasso do TRE 
que a da população de UTI médico-cirúrgica comum. 
Nosso estudo original concentrou-se na avaliação 
por ultrassonografia pulmonar de indivíduos prontos 
para o desmame. Como os resultados da RT faziam 
parte de uma análise secundária, não padronizamos o 
momento da aquisição da RT; portanto, nem todos os 
exames foram realizados imediatamente antes do TRE, 
mas sim dentro de 24 h antes do teste. No início de 
nosso estudo, o número limitado de especialistas em 
ultrassonografia pulmonar à beira do leito e a ausência 
de qualquer tipo de financiamento forçaram-nos a 
encerrar o recrutamento nos fins de semana. 

Outras limitações do estudo são o desenho 
observacional, com todas as suas falhas metodológicas 
intrínsecas, e a ausência de altas pontuações de sinais 
radiológicos de edema pulmonar no ER, o que pode 
significar menor gravidade geral em nossa coorte de 
pacientes ou refletir a falta de sentido em exigir que 
se realize uma RT para levar adiante o processo de 
desmame. Nossa população pronta para o desmame 
apresentou mediana modesta de pontos no ER. No 
estudo original de Shochat et al.,(16) 4 ou mais pontos 
no ER representaram insuficiência cardíaca aguda 
patente em 95% dos pacientes que atingiram esse 
nível. Portanto, parece improvável que um indivíduo 
cuja pontuação no ER seja alta esteja apto para o TRE. 

Escolhemos o fracasso do TRE como o principal 
desfecho porque buscávamos prever o quão cedo um 
paciente poderia retomar a respiração espontânea. 
Além disso, é muitas vezes impossível determinar o 
motivo exato do fracasso da extubação. A reintubação 
é geralmente realizada por causa de um episódio 
aparentemente novo de desconforto respiratório, que 
pode estar relacionado com insuficiência respiratória 
primária, insuficiência cardíaca congestiva, aspiração, 
tosse ineficaz resultando em acúmulo de muco nas 
vias aéreas ou obstrução das vias aéreas superiores. 
Outros motivos de reintubação são um novo episódio de 
sepse, complicações cirúrgicas, síndrome coronariana 
aguda e comprometimento neurológico.(1) 

O ER apresentado por Shochat et al.(16) foi escolhido 
em virtude de sua análise abrangente de alterações 
dinâmicas, de sua boa correlação com a gravidade do 
edema pulmonar, da utilização da impedância pulmonar 
como o método padrão ouro e da sensibilidade para 
detectar sinais radiológicos sutis de congestão pulmonar. 
Atualmente, esse ER é o único método disponível que 
propõe uma avaliação quantitativa da RT quanto ao 
conteúdo líquido pulmonar. Naquela coorte,(16) houve 
grande correlação intraobservador (κ = 0,86; p = 
0,0001) e interobservador (κ = 0,82; p = 0,0001) 
no tocante à interpretação do ER. No entanto, suas 
principais desvantagens são a falta de avaliação em 
pacientes internados na UTI — embora tivesse incluído 
pacientes admitidos em uma unidade coronariana — seu 
desenho de centro único e a ausência de validação 
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Figura 2. Curva ROC da capacidade do escore radiológico 
de prever o fracasso do teste de respiração espontânea 
(TRE). A área sob a curva (ASC) é 0,58 (p = 0,2), o que 
revela baixa precisão. 
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em grande escala. Portanto, para a generalização de 
nossos achados, o ER deve ser mais estudado. 

Em suma, como os sinais radiológicos de congestão 
pulmonar demonstrados pelo ER foram incapazes 
de prever o fracasso do TRE nessa população 

médico-cirúrgica em estado crítico, inferimos 
que sinais radiológicos específicos de congestão 
pulmonar são insuficientes para evitar que pacientes 
hemodinamicamente estáveis e suficientemente 
oxigenados realizem um TRE. 
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RESUMO
Objetivo: Analisar os achados em TCs de tórax em 16 pacientes (8 homens e 8 mulheres) 
com papilomatose laringotraqueobrônquica. Métodos: Estudo retrospectivo que incluiu 
pacientes com idade variando de 2 a 72 anos. As imagens de TC foram avaliadas por 
dois observadores, de forma independente, e os casos discordantes foram resolvidos 
por consenso. Os critérios de inclusão foram presença de anormalidades na TC, e o 
diagnóstico foi confirmado por exame anatomopatológico das lesões papilomatosas. 
Resultados: Os sintomas mais frequentes foram rouquidão, tosse, dispneia e infecções 
respiratórias de repetição. Os principais achados na TC foram formações nodulares na 
traqueia, nódulos sólidos e/ou escavados no parênquima pulmonar, aprisionamento 
aéreo, massas e consolidação. Formações nodulares na traqueia foram observadas em 
14 pacientes. Somente 2 pacientes apresentaram lesões parenquimatosas pulmonares 
na ausência de acometimento traqueal, e 1 paciente não apresentou disseminação 
pulmonar da doença, somente comprometimento de via aérea. Nódulos sólidos no 
parênquima pulmonar foram observados em 14 pacientes (87,5%) e nódulos escavados 
em 13 (81,2%). Massas foram observadas em 6 pacientes (37,5%); aprisionamento 
aéreo, em 3 (18,7%); consolidação, em 3 (18,7%); e derrame pleural, em 1 (6,3%). 
O comprometimento pulmonar foi bilateral em todos os pacientes. Conclusões: 
Os achados tomográficos mais frequentes foram formações nodulares na traqueia, 
nódulos sólidos e/ou escavados no parênquima pulmonar e massas parenquimatosas. A 
transformação maligna das lesões foi observada em 5 casos.

Descritores: Papiloma; Tomografia computadorizada por raios X; Pneumopatias.
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INTRODUÇÃO 

A papilomatose laringotraqueobrônquica (PLTB) é 
uma doença causada pelo HPV, caracterizada pelo 
surgimento de papilomas em qualquer parte do trato 
aerodigestivo.(1-5) Embora acometa mais frequentemente 
a laringe, a via aérea central pode ser envolvida em 
menos de 5% dos casos, e a disseminação distal para 
o parênquima pulmonar ocorre em cerca de 1% dos 
casos.(2,4,6,7) A doença tem maior incidência em crianças 
e é a neoplasia benigna de laringe mais comum nessa 
faixa etária.(4,6-9) Admite-se que a infecção seja mais 
comumente adquirida durante o nascimento, através 
da passagem pelo canal do parto em mães infectadas 
pelo vírus. Adultos podem também apresentar PLTB, 
sendo que nesses a contaminação pelo vírus geralmente 
está relacionada ao contato sexual.(1,3,4,10,11) Embora um 
diagnóstico presuntivo possa ser feito baseado na história 
e nos achados clínico-radiológicos, o diagnóstico final é 
feito por análise histopatológica das lesões laríngeas ou 
traqueais, colhidas por broncoscopia.(4) O curso da doença 
é imprevisível, podendo variar de remissão espontânea 
até doença agressiva com disseminação pulmonar e 
necessidade de múltiplos procedimentos cirúrgicos para 
manter a patência da via aérea.(5)

O objetivo do presente estudo foi, por meio da análise 
das TCs de tórax de 16 pacientes com PLTB, avaliar os 
achados tomográficos mais frequentes observados na 
doença. Além disso, foram relatados alguns aspectos 
clínicos e epidemiológicos da doença.

MÉTODOS

Foi realizado um estudo retrospectivo das TCs de tórax 
de 16 pacientes com PLTB. Esses exames foram reunidos, 
aleatoriamente, através de contatos pessoais com 
radiologistas, originários de oito diferentes instituições, 
localizadas em cinco estados brasileiros e no Canadá. 
O diagnóstico foi confirmado através da associação dos 
dados clínicos, radiológicos e histopatológicos.

As TCs de tórax, devido às múltiplas instituições 
envolvidas, foram realizadas em diferentes tomógrafos, 
sendo que, em todos os casos, foi utilizada a técnica de 
alta resolução. As TCAR foram realizadas com cortes axiais 
finos, de 1-2 mm de espessura (desde os ápices até as 
bases pulmonares), com o paciente em decúbito dorsal, 
em inspiração, utilizando-se filtro de alta resolução espacial 
para a reconstrução das imagens, com incremento de 10 
mm. Em alguns casos, foi feita injeção endovenosa do 

1. Programa de Pós-Graduação em 
Radiologia, Universidade Federal do  
Rio de Janeiro, Rio de Janeiro (RJ) Brasil. 

2. Disciplina de Radiologia, Universidade 
Federal Fluminense, Niterói (RJ) Brasil.

3. Disciplina de Radiologia, Departamento 
de Clínica Médica, Universidade Federal 
do Paraná – UFPR– Curitiba (PR) Brasil. 

4. Departamento de Medicina e Apoio 
Diagnóstico, Universidade Federal da 
Bahia – UFBA – Salvador (BA) Brasil.

5. Disciplina de Clinica Médica, Faculdade 
de Medicina de Petrópolis, Petrópolis 
(RJ) Brasil.

6. Disciplina de Diagnóstico por Imagem, 
Universidade Federal de Ciências da 
Saúde de Porto Alegre (RS) Brasil.

7. Liverpool Heart and Chest Hospital NHS 
Foundation Trust, Liverpool, England.

8. Department of Diagnostic Imaging, The 
Ottawa Hospital, University of Ottawa, 
Ottawa, Ontario, Canada.

Recebido: 21 novembro 2016. 
Aprovado: 17 março 2017.

Trabalho realizado no Programa de Pós-
Graduação em Radiologia, Universidade 
Federal do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro 
(RJ) Brasil.

J Bras Pneumol. 2017;43(4):259-263

259

ARTIGO ORIGINAL



Papilomatose laringotraqueobrônquica: avaliação por TC de tórax

meio de contraste iodado. As imagens foram obtidas e 
reconstruídas em matriz de 512 × 512, digitalizadas e 
fotografadas para a avaliação dos campos pulmonares 
com aberturas de janela variando de 1.000 a 1.500 
UH e nível entre −650 e −750 UH. Para a avaliação 
do mediastino, a variação das janelas foi de 350 a 400 
UH e, para a de centro, entre 40 e 60 UH.

A análise das TCAR foi realizada por dois observadores, 
de forma independente, e os resultados discordantes 
foram resolvidos por consenso. Em relação ao padrão 
das alterações, aprisionamento aéreo foi definido como 
uma redução da atenuação do parênquima pulmonar, 
evidenciada, sobretudo, por uma densidade menor 
que a habitual e ausência de redução de volume; 
consolidação manifestou-se como um aumento da 
atenuação do parênquima pulmonar que impede a 
visualização dos vasos e dos contornos externos das 
paredes brônquicas; escavação representou espaço 
que contém gás, com ou sem nível líquido, dentro 
de um nódulo, massa ou consolidação pulmonar; 
massa foi definida como qualquer lesão expansiva 
pulmonar, pleural, mediastinal ou da parede torácica, 
com densidade de partes moles, de gordura ou óssea, 
maior que 3 cm, independentemente de seus contornos 
ou da heterogeneidade de seu conteúdo; e nódulo foi 
identificado como uma opacidade focal arredondada, 
ou pelo menos parcialmente delimitada, menor que 3 
cm de diâmetro, geralmente com densidade de partes 
moles ou de cálcio. Os critérios de definição desses 
achados são aqueles relatados no Glossário de Termos 
da Sociedade Fleischner,(12) e a terminologia utilizada 
é aquela sugerida no consenso de terminologia do 
Departamento de Imagem da Sociedade Brasileira 
de Pneumologia e Tisiologia.(13) Os exames foram 
avaliados também quanto à presença de lesões nas vias 
aéreas centrais, de derrame pleural ou de quaisquer 
outras anormalidades pulmonares ou extrapulmonares 
associadas.

RESULTADOS

Aspectos clínicos e epidemiológicos
Foram avaliados 16 pacientes com PLTB, sendo 8 

(50%) do sexo masculino e 8 (50%) do sexo feminino. 
Quanto à faixa etária, nossa amostra variou de 2 a 
72 anos (média = 25,7 anos; mediana = 15,0 anos; 
intervalo interquartil [IQ]: 6-42 anos). Em relação 
aos sintomas clínicos, rouquidão foi relatada em 8 
pacientes (50,0%), tosse em 7 pacientes (43,7%) 
e dispneia em 6 pacientes (37,5%). Pneumonias de 
repetição também foram relatadas em 6 pacientes 
(37,5%). Dos 16 pacientes, 5 (31,2%) evoluíram com 
malignidade da lesão (carcinoma de células escamosas), 
todos do sexo feminino, com idades variando entre 7 
e 72 anos. Emagrecimento foi o sintoma apresentado 
por todos na época do diagnóstico. Quatro pacientes 
foram submetidos à traqueostomia durante o curso 
da doença, sendo 2 do sexo masculino (6 e 11 anos 
de idade) e 2 do sexo feminino (2 e 5 anos de idade).

Aspectos tomográficos 
Os principais padrões tomográficos encontrados 

foram lesões nodulares na traqueia e nódulos no 
parênquima pulmonar (sólidos ou escavados). Outros 
achados menos prevalentes foram massa, consolidação, 
aprisionamento aéreo e derrame pleural (Figuras 1, 2 
e 3). Em relação às vias aéreas inferiores, a traqueia 
foi acometida em 14 pacientes, enquanto brônquios 
principais foram acometidos em apenas 4 pacientes. 
Nas imagens de TC este comprometimento das vias 
aéreas inferiores foi representando pelo espessamento 
nodular da traqueia e dos brônquios principais e 
por formações nodulares parietais. Nódulos sólidos 
no parênquima pulmonar foram observados em 
14 pacientes (87,5%) e nódulos escavados em 13 
pacientes (81,2%). Massas foram observadas em 
6 pacientes (37,5%); aprisionamento aéreo, em 3 
(18,7%); consolidação, em 3 (18,7%); e derrame 
pleural, em apenas 1 (6,2%). Somente 1 paciente 
não apresentou disseminação pulmonar da doença, 
havendo apenas comprometimento de via aérea. Os 
6 pacientes que apresentaram massas nas imagens 
de TC foram submetidos à biópsia pulmonar, sendo 
diagnosticado carcinoma de células escamosas em 4 
desses pacientes. Um dos pacientes que apresentou 
consolidação também foi posteriormente diagnosticado 
como com degeneração maligna. O comprometimento 
pulmonar foi bilateral em todos os casos.

DISCUSSÃO

A PLTB possui uma distribuição bimodal característica, 
afetando crianças e adultos jovens.(1,14) A forma juvenil 
da doença se inicia antes dos 20 anos de idade e 
é mais frequentemente diagnosticada antes dos 5 
anos. (3,15,16) A forma adulta tem início após os 20 anos 
de idade, sendo mais frequente no sexo masculino, na 
terceira ou quarta décadas de vida.(3,4,9,17,18) Orlamd 
et al.,(19) estudando 224 pacientes, observaram que 
174 (77,7%) tinham a forma juvenil da doença, 
enquanto 50 (22,3%) apresentavam a forma adulta. 
Das crianças, 81% eram do sexo masculino. Nos 
adultos também prevaleceu o sexo masculino, com 
62% dos casos. Na nossa casuística, a idade dos 
pacientes variou de 2 a 72 anos (média = 25,7 anos; 
mediana = 15 anos; IQ: 6-42 anos), sendo 8 (50%) 
do sexo masculino e 8 (50%) do sexo feminino. Nove 
pacientes desenvolveram PLTB até os 20 anos de idade, 
apresentando a forma juvenil da doença. Embora os 
outros 7 pacientes tivessem idade superior a 20 anos, 
não se pode afirmar que apresentassem a forma adulta 
da doença, uma vez que as idades correspondem à 
época do exame tomográfico e não necessariamente 
à época de início da doença.

A incidência estimada da doença é de aproximadamente 
4:100.000 em crianças e de 2:100.000 em 
adultos. (1,3,14,15) Os índices variam de acordo com 
alguns fatores, como a idade de apresentação, o país 
estudado e o status socioeconômico.(1) A incidência é 
maior em lugares com menor nível socioeconômico, 
pela maior prevalência de infecção pelo HPV.(5) As 
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manifestações clínicas mais comumente apresentadas 
pelos pacientes são rouquidão, tosse, estridor, dispneia 
e infecções de repetição.(4,10,20) Abdulrazak et al.(21) 
relataram que todos os 31 pacientes em seu estudo 
apresentaram rouquidão como sintoma, seguido por 
dispneia em 9 pacientes (29%). Na nossa série, o 
sintoma mais encontrado também foi rouquidão, 
em 8 pacientes (50,0%); seguido de tosse, em 7 
(43,7%); dispneia e pneumonias de repetição, ambos 
em 6 (37,5%); e perda de peso, em 5 (31,2%). Os 
5 pacientes que se queixaram de perda de peso 
tiveram posteriormente o diagnóstico de lesão maligna 
através de biópsia. A realização de traqueostomia 
pode tornar-se necessária quando há sério risco de 
obstrução da via aérea pelas lesões papilomatosas. 
Na literatura estima-se que a proporção de realização 
de traqueostomia varie aproximadamente entre 13% 
e 21% na papilomatose juvenil e entre 4% e 6% na 
papilomatose adulta. (22) No nosso estudo houve relato 
de 4 crianças que necessitaram de traqueostomia ao 
longo da evolução da doença.

A PLTB tem potencial para transformação maligna, 
principalmente para carcinoma de células escamosas do 
pulmão.(3,4,16,22) Estima-se que a taxa de malignidade da 
doença seja de aproximadamente 3-7% em adultos e 
menor que 1% em crianças.(17) Na nossa casuística, 5 
casos (31,3%) evoluíram para transformação maligna, 
todos sob a forma de carcinoma de células escamosas 
do pulmão. Os 5 pacientes eram do sexo feminino, 
sendo que 4 eram adultos, com idades variando de 
32 a 72 anos, e 1 era criança, com 7 anos de idade.

A TC de tórax é o método de imagem de escolha 
para a identificação e a caracterização das lesões 

A

B

C

Figura 1. Paciente masculino, 6 anos. Imagens de TC Com cortes no plano axial ao nível dos lobos superiores (em A), 
inferiores (em B) e no plano coronal (em C), mostrando nodulação na traqueia (seta branca), áreas de aprisionamento 
aéreo esparsas por ambos os pulmões (asteriscos brancos) e nódulos parenquimatosos bilaterais, de tamanhos variados, 
alguns sólidos e outros escavados, difusos pelos pulmões.

vegetantes traqueobrônquicas e no reconhecimento 
de pequenos nódulos, na fase de disseminação 
pulmonar. A radiografia de tórax eventualmente 
pode demonstrar nódulos pulmonares sólidos e/
ou escavados; entretanto, as lesões traqueais ou 
brônquicas são de difícil identificação por esse método. 
Na traqueia e nos brônquios principais são geralmente 
encontrados estreitamento nodular focal ou difuso e 
lesões vegetantes nodulares, pediculadas ou sésseis. No 
parênquima pulmonar são observados nódulos, em geral 
múltiplos, de dimensões variadas e bem circunscritos. 
Os nódulos podem ser sólidos ou escavados, com 
paredes finas ou moderadamente espessas (2-3 mm 
ou mais). A maior parte dos nódulos são pequenos e 
homogêneos quando descobertos no início, mas podem 
desenvolver grandes cavidades de ar à medida que 
crescem e tornarem-se confluentes. (4,7,15,23,24) No caso 
de haver infecções superimpostas ou obstrução de via 
aérea, pode haver nódulos escavados contendo nível 
líquido/debris, consolidações, atelectasia secundária 
à obstrução de via aérea, aprisionamento aéreo e 
bronquiectasias.(24-27)

Na nossa casuística, 15 pacientes apresentavam lesão 
no parênquima pulmonar e apenas 1 deles mostrava 
somente lesão de via aérea, sem disseminação 
pulmonar. Formações nodulares na traqueia foram 
observadas em 14 pacientes (87,5%), sendo que 
também foram observadas formações nodulares 
parietais nos brônquios principais em 4. Nódulos 
sólidos no parênquima pulmonar foram observados 
em 14 pacientes (87,5%) e nódulos escavados em 
13 (81,2%). Esses nódulos tinham bordos internos 
irregulares e paredes de espessuras variadas. As lesões 
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eram multilobuladas em 8 (50,0%) e confluentes 
também em 8. Aprisionamento aéreo foi observado 
em 3 pacientes (18,7%) e derrame pleural em apenas 
1 (6,2%). Foi observada associação com massa em 
6 (37,5%) e com consolidação em 3 (18,7%). Cinco 
pacientes foram diagnosticados posteriormente com 
carcinoma de células escamosas.

Nosso estudo apresentou algumas limitações. O 
estudo foi retrospectivo e observacional. A análise 

de alguns casos foi transversal, sem avaliação da 
evolução e possíveis complicações da PLTB. As técnicas 
de TC variaram de acordo com o protocolo de cada 
instituição envolvida na pesquisa. Entretanto, não 
acreditamos que essa variação tenha tido impacto nos 
resultados. A despeito das limitações, não encontramos 
na literatura séries de casos com foco de estudo nos 
achados tomográficos de pacientes com PLTB que 
tenham atingido o número de casos do nosso estudo.

Em conclusão, os achados tomográficos mais 
frequentes foram formações nodulares na traqueia, 
nódulos sólidos e/ou escavados no parênquima 
pulmonar, massas, consolidações e aprisionamento 
aéreo. Os nódulos escavados tinham bordos irregulares 
e paredes de espessuras variadas. Em sua maioria, 
eram multilobulados e confluentes. A transformação 
maligna das lesões foi observada em 5 casos, sendo 
todos os pacientes do sexo feminino.

Figura 3. TC com cortes axiais ao nível dos lobos 
superiores (em A) e abaixo da bifurcação brônquica (em 
B), evidenciando nódulos sólidos e nódulos escavados em 
ambos os pulmões, alguns desses com paredes espessas 
e outros com paredes mais finas. Observam-se também 
formações nodulares nas paredes da traqueia (setas).

A

B

A

B

Figura 2. Paciente masculino, 4 anos. Imagens de TC com 
cortes axiais na janela de pulmão acima (em A) e abaixo 
(em B) da bifurcação brônquica. Em todos os cortes, notam-
se áreas de aprisionamento aéreo (asteriscos brancos) 
e múltiplos nódulos sólidos e escavados difusos pelos 
pulmões. Em A, observa-se estreitamento irregular da luz 
traqueal, por formações polipoides (seta). Em B, evidencia-
se também volumosa massa no lobo inferior do pulmão 
esquerdo (asterisco negro). O estudo histopatológico da 
massa mostrou transformação maligna, do tipo carcinoma 
de células escamosas.
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RESUMO
Objetivo: Traduzir e adaptar culturalmente para a língua portuguesa falada no Brasil 
um instrumento que avalia a comunicação e o controle da asma, denominado Asthma 
Control and Communication Instrument (ACCI). Métodos: O ACCI foi traduzido e 
adaptado culturalmente com um protocolo que incluiu etapas internacionalmente aceitas: 
autorização e cessão de direitos de uso do ACCI de seu idealizador; tradução do ACCI da 
língua inglesa para a língua portuguesa; reconciliação; retradução; revisão e harmonização 
da retradução; aprovação do idealizador do ACCI; revisão da versão em português do 
ACCI por especialistas; desdobramento cognitivo (teste da clareza, compreensibilidade 
e aceitabilidade da versão traduzida em uma amostra da população-alvo) e reconciliação 
para a elaboração da versão final. Resultados: Na etapa do desdobramento cognitivo, 
foram entrevistados 41 indivíduos com asma que preencheram os critérios de inclusão. 
Todos responderam ao ACCI e avaliaram a clareza dos enunciados/questões e, para 
todos os itens, obteve-se um índice de clareza superior a 0,9, ou seja, todas as questões 
foram consideradas claras. Conclusões: A tradução e a adaptação cultural do ACCI para 
a língua portuguesa falada no Brasil foram bem-sucedidas e mantiveram as propriedades 
psicométricas do instrumento original. O ACCI pode ser utilizado na prática clínica por ser 
simples e de fácil compreensão e aplicação. 

Descritores: Asma/classificação; Asma/prevenção & controle; Inquéritos e questionários. 
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INTRODUÇÃO

Em sua versão mais recente, a Global Initiative for 
Asthma(1) define asma como “uma doença heterogênea, 
geralmente caracterizada por inflamação crônica das 
vias aéreas, a qual é definida por história de sintomas 
respiratórios, tais como sibilos, dispneia, opressão 
torácica e tosse, os quais variam de intensidade ao longo 
do tempo, associados à limitação variável ao fluxo de 
ar das vias aéreas”.

A asma atinge 6,4 milhões de brasileiros acima de 18 
anos, segundo a Pesquisa Nacional de Saúde 2013 do 
Ministério da Saúde e Instituto Brasileiro de Geografia 
e Estatística.(2) As mulheres são as mais acometidas 
pela doença: cerca de 3,9 milhões delas afirmaram 
ter diagnóstico da enfermidade contra 2,4 milhões de 
homens, ou seja, uma prevalência de 39% a mais no 
sexo feminino. A Pesquisa Nacional de Saúde é o primeiro 
estudo que monitora a ocorrência da asma em adultos 
no país. A Organização Mundial de Saúde estima que 
300 milhões de pessoas no mundo, incluindo crianças, 
tenham asma.(3) No Brasil, a asma é responsável por 
um número representativo de internações hospitalares. 
Somente em 2014, no período entre janeiro e novembro, 

foram 105,5 mil internações pela doença, originando um 
custo de R$ 57,2 milhões para a rede pública de saúde, 
segundo dados do Sistema de Informações Hospitalares.(4)

O objetivo do tratamento da asma é a obtenção do 
controle da doença,(1,5,6) o qual tem sido definido como 
a magnitude com que as manifestações da asma são 
diminuídas ou suprimidas pelo tratamento. O controle da 
asma tem dois componentes distintos: limitações atuais e 
risco futuro.(1) As limitações atuais compreendem sintomas, 
uso de medicação de resgate, atividade física e função 
pulmonar. Os riscos futuros incluem a perda acelerada 
da função pulmonar ao longo do tempo, exacerbações 
e efeitos colaterais do tratamento.(1,7)

Nos últimos anos, diversas publicações(8-13) assinalam 
a importância da padronização na avaliação do controle 
da asma. Consequentemente, existem diversos 
instrumentos validados e culturalmente adaptados para 
o português falado no Brasil, tais como o Asthma Control 
Test,(12) o Asthma Control Questionnaire(11) e o Asthma 
Control Scoring System.(13,14) Contudo, nenhum desses 
instrumentos foi especificamente desenvolvido ou validado 
em populações miscigenadas que são atingidas pela asma, 
como acontece no Brasil.(8) Isto é importante em países 
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como o Brasil, pois a existência de termos coloquiais 
em determinadas áreas em nações heterogêneas 
pode não ser correlata em outras regiões,(15) bem 
como entre imigrantes de diferentes países.(16) Dessa 
forma, um questionário deve ser usado somente na 
população segundo as especificações pelas quais 
esse foi validado.(17) Tal viés é de vital importância se 
o intuito de determinada pesquisa epidemiológica é 
comparar diferentes localidades e culturas.(15)

Com o objetivo de avaliar a comunicação e o controle 
da asma, Patino et al.(8) desenvolveram o Asthma 
Control and Communication Instrument (ACCI). O 
ACCI é um questionário de 12 itens, autoaplicável, 
destinado a asmáticos com idade superior a 12 anos, 
e demora de 5-7 min para ser concluído. O ACCI 
possui quatro domínios da avaliação da atividade 
da asma: cuidados agudos, também chamados de 
‘’risco’’; incômodo, controle e direção dos sintomas; a 
adesão do paciente à medicação; e um domínio com 
uma questão aberta visando aumentar a comunicação 
médico-paciente. As opções de resposta para as 
perguntas são sequencialmente codificadas pelas cores 
verde (o melhor) amarelo, laranja e vermelho (o pior). 
O domínio de “controle” do ACCI é o único componente 
multi-item do questionário que é marcado pelo médico, 
de acordo com as respostas dos pacientes.

O instrumento fornece três formatos de pontuação 
alternativos, que podem ser usados de acordo com 
as respostas dos pacientes. O primeiro método, 
denominado “categorias”, classifica os pacientes em 
quatro categorias, que variam de “leve intermitente” a 
“grave persistente”, com a “leve intermitente” indicando 
um melhor estado da asma e a “grave persistente” 
indicando pior estado da doença. Consistente com 
as diretrizes de asma,(1) a categoria “controle” é 
atribuída pela resposta mais grave entre os cinco 
itens de controle do ACCI. Pacientes com sintomas 
intermitentes são considerados “controlados”, enquanto 
aqueles com sintomas persistentes são considerados 
“não controlados”. O segundo método, denominado 
“pontuação total”, utiliza um somatório dos cinco itens 
de “controle” do ACCI codificados individualmente de 
0 a 4 pontos (exceto o item “ataque”, com variação de 
0 a 3 pontos). A “pontuação total” varia de 0 (melhor) 
a 19 (pior). O terceiro método, denominado “índice de 
problemas”, verifica cada item como um problema de 
controle (sim ou não), cujos valores são então somados 
para fornecer um índice de problemas variando de 0 
(não há problemas de controle) a 5 (cinco problemas 
no controle).

Por suas características, o ACCI é uma ferramenta 
clínica promissora para a medida do controle da asma 
durante o atendimento de saúde de rotina e para a 
pesquisa; porém, para que o ACCI seja utilizado no 
Brasil, é essencial sua tradução e adaptação cultural 
para a língua portuguesa falada no Brasil. Estes 
procedimentos se fazem necessários, uma vez que 
existem características sociais e culturais presentes na 
versão original do ACCI a serem respeitadas em vista 
de sua abrangência à diversidade étnica, enquanto 

outros aspectos podem não ser bem compreendidos 
quando traduzidos literalmente para o português falado 
no Brasil. Assim sendo, o presente estudo teve por 
objetivo traduzir e adaptar culturalmente para a língua 
portuguesa falada no Brasil o ACCI.(8)

MÉTODOS

O presente estudo é uma pesquisa metodológica 
que envolveu a tradução e a adaptação cultural para 
a língua portuguesa falada no Brasil do ACCI, que é 
um instrumento específico para medir a comunicação 
e o controle da asma.(8) O estudo foi aprovado pelo 
Comitê de Ética em Pesquisa com Seres Humanos da 
Universidade Federal de Santa Catarina, em Florianópolis 
(SC) e foi conduzido de acordo com os princípios 
éticos. O consentimento prévio da idealizadora do 
instrumento foi obtido, a qual participou do processo 
de validação do mesmo.

A tradução e a adaptação cultural do ACCI foram 
realizadas de acordo com as orientações que têm 
sido largamente utilizadas pela empresa Mapi e em 
outros estudos.(15,16,18,19) A Figura 1 especifica cada 
etapa da pesquisa. 

O processo de tradução e adaptação cultural de um 
questionário demanda investigar a aceitabilidade, 
compreensão e clareza do instrumento traduzido por 
uma amostra da população alvo, etapa chamada de 
desdobramento cognitivo.(16-19) Foram convidados 
41 asmáticos para participar dessa etapa. Os 
participantes da etapa de desdobramento cognitivo 
foram consecutivamente recrutados e selecionados 
em suas consultas de rotina no Ambulatório de 
Pneumologia do Hospital Universitário da Universidade 
Federal de Santa Catarina e em uma clínica privada de 
medicina respiratória, ambos localizados na cidade de 
Florianópolis (SC). Aqueles que preencheram os critérios 
de inclusão e assinaram o termo de consentimento 
livre e esclarecido participaram do estudo. Os critérios 
de inclusão foram: ter idade entre 18 e 70 anos a 
despeito do nível socioeconômico e da escolaridade; 
ser portador de asma, caracterizada pela presença 
de sintomas episódicos de sibilância, rigidez torácica 
e dispneia no último ano; ter diagnóstico de asma 
confirmado objetivamente por limitação reversível ao 
fluxo de ar (aumento do VEF1 > 15% após a inalação 
de broncodilatador de curta duração tendo um VEF1 < 
70% do previsto ou uma relação VEF1/CVF < 70%) ou 
por hiper-responsividade das vias aéreas, detectada 
pelo teste de broncoprovocação com metacolina 
com dose para a indução de uma queda de 20% no 
VEF1 < 8 mg/ml, tendo um VEF1 > 70% do previsto; 
receber alguma forma de tratamento farmacológico; 
estar com a doença estável por pelo menos um mês, 
independentemente da presença de atopia; e ser não 
fumante ou ex-fumante há mais de 1 ano, com carga 
tabágica < 10 maços-ano. Os critérios de exclusão 
foram ter outras doenças pulmonares conhecidas 
(bronquite crônica, DPOC, pneumonia, etc.); ter 
doenças graves em outros aparelhos ou sistemas; 
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ACCI – Versão original
1- APROVAÇÃO da 

adaptação pelo autor

Três tradutores 2-TRADUÇÃO INICIAL
Supervisão do 
Pesquisador

3- RECONCILIAÇÃO - Comitê Revisor

VERSÃO 1 - PORTUGUÊS

4- RETRADUÇÃO

5- REVISÃO e HARMONIZAÇÃO da retradução

VERSÃO 2 - PORTUGUÊS

6- APROVAÇÃO do autor do ACCI original

VERSÃO 3 - PORTUGUÊS

7- REVISÃO pelo comitê de especialistas e professor de língua portuguesa

VERSÃO 4 - PORTUGUÊS

VERSÃO 5 - PORTUGUÊS

9- RECONCILIAÇÃO e ELABORAÇÃO da Versão Final 

ACCI – Versão Final
Adaptada para a língua portuguesa

Revisão pelo 
Comitê Revisor

VERSÃO INGLÊS
retradução

8- DESDOBRAMENTO COGNITIVO 41 pacientes 
(ver critérios de inclusão/exclusão)

Figura 1. Súmula do processo de adaptação transcultural do Asthma Control and Communication Instrument (ACCI) 
para a língua portuguesa falada no Brasil.

e apresentar distúrbios psiquiátricos e/ou cognitivos 
que pudessem confundir os resultados.

Como o presente estudo não comporta uma análise 
estatística, os dados foram relatados como números 
absolutos e proporções, como médias e desvios-padrão 
ou como medianas e intervalos interquartis. A análise 
estatística foi utilizada na caracterização demográfica 
e clínica dos participantes. 

As etapas realizadas para o processo de adaptação 
cultural foram seguidas rigorosamente conforme 
sugestões internacionalmente aceitas(16-19) e o protocolo 
aplicado incluiu as seguintes etapas (Figura 1): 

•	 preparação: autorização do autor do ACCI para 
sua tradução e adaptação cultural 

•	 tradução do ACCI da língua inglesa para a língua 
portuguesa por três tradutores com fluência na 
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língua inglesa (traduções realizadas de forma 
independente) 

•	 reconciliação: análise e comparação das três 
versões por um comitê revisor composto por 
especialistas na área, gerando a versão 1 

•	 retradução: tradução literal para o inglês da 
versão 1 por um professor de inglês, nativo 
de um país de língua inglesa e com fluência na 
língua portuguesa 

•	 revisão e harmonização da retradução: revisão do 
documento retraduzido e elaboração da versão 2 

•	 aprovação da versão 2 do ACCI pelo autor e 
elaboração da versão 3 em português com as 
correções e sugestões do mesmo 

•	 revisão da versão 3 por três especialistas pneu-
mologistas bilíngües, sendo elaborada a versão 4 

•	 desdobramento cognitivo: teste da clareza, 
compreensão e a aceitabilidade da versão 4 
aplicado na população alvo (41 portadores de 
asma selecionados entre asmáticos em suas 
consultas ambulatoriais de rotina, que preenches-
sem critérios pré-estabelecidos de inclusão e de 
exclusão e consentissem em participar do estudo) 

•	 análise dos comentários emitidos pelos partici-
pantes, com a criação da versão 5, que incluiu 
as correções e adaptações necessárias 

•	 reconciliação e elaboração da versão final pelo 
comitê revisor.

O desdobramento cognitivo teve como objetivo 
identificar questões problemáticas do instrumento e 
oferecer soluções para facilitar seu entendimento. Para 
tanto, foram entrevistados 41 participantes asmáticos. 
Os participantes foram consecutivamente agendados 
para uma única visita ao local do estudo. Nessa visita, 
o estudo foi detalhadamente explicado, e os indivíduos 
que concordaram em participar assinaram o termo 
de consentimento livre e informado. Durante a visita 
também foram coletados dados sociodemográficos e 
específicos, que podem ser visualizados na Tabela 1. 
O questionário foi aplicado pelo pesquisador principal 
a cada participante. Os indivíduos foram informados 
de que não deveriam se preocupar com a acurácia das 
respostas, mas apenas mostrar o que compreenderam, 
quais as dificuldades de cada pergunta ou afirmação 
do instrumento e sua aceitação ao mesmo.

Ao final, na etapa de reconciliação, o comitê revisor e 
de especialistas reuniu-se para produzir a versão final 

do ACCI, sendo revisado cada item, sendo discutidos os 
achados do desdobramento cognitivo e incorporadas as 
modificações pertinentes. Dessa forma, foi elaborada 
a versão final do instrumento ACCI adaptado para a 
língua portuguesa falada no Brasil. 

RESULTADOS

Dos 41 participantes entrevistados durante a etapa 
do desdobramento cognitivo, 20 (48,8%) eram do 
sexo feminino. A faixa etária variou de 19 a 86 anos. 
Em relação à escolaridade, a maioria tinha ensino 
superior (Tabela 1).

Nas etapas de reconciliação, retradução, revisão e 
harmonização do ACCI foram discutidas e padronizadas 
divergências encontradas nas traduções feitas 
individualmente (por pneumologistas) pelo comitê 
revisor. Na versão 1, acrescentou-se à questão 5 a 
frase “injeção de corticoide”. O comitê revisor aceitou 
integralmente a retradução da versão 1 do ACCI, 
sendo a versão 2 em português idêntica a versão 1. 
A idealizadora do ACCI aprovou a retradução, tendo 
manifestado três opiniões divergentes em relação à 
versão 2: na questão 2, discutiu-se a pertinência do 
termo “um pouco incomodado(a)” e optou-se pela 
substituição pelo termo “um tanto incomodado(a)”. 
As demais discordâncias foram discutidas pelo comitê 
revisor e não resultaram em alterações, mantendo-se 
o texto da versão 2 na versão 3 em português, a qual 
foi encaminhada a outros pneumologistas para que 
comentassem o seu entendimento. Após discussão dos 
comentários, o comitê revisor elaborou a versão 4 em 
português, que foi encaminhada a uma professora de 
português para sua correção gramatical. Após a análise 
dos dados coletados durante a fase de desdobramento 
cognitivo, não houve necessidade de modificações na 
versão 4 para a elaboração da versão 5 em português, 
pois, para todos os itens do ACCI, obteve-se um índice 
de clareza superior a 0,9.

A versão final incorporou as modificações determinadas 
pelo comitê revisor, pois, embora o ACCI tenha sido 
bem compreendido de acordo com a mensuração 
do índice de clareza, houve confusão frequente por 
parte dos participantes na questão 5, relativa ao uso 
de corticoide. Alguns entrevistados acreditavam que 
o corticoide presente na medicação inalatória de uso 
diário se enquadrava no uso de prednisona, enquanto, 
na realidade, essas são medicações distintas. Dessa 
forma, o comitê revisor optou por acrescentar a frase 
“(Essa pergunta não se refere a sua bombinha de uso 
diário)” no final da questão 5 como um lembrete para 
desfazer o mal-entendido.

DISCUSSÃO

No presente estudo fez-se uso de uma metodologia 
criteriosa para traduzir e adaptar culturalmente o 
ACCI. (15,16,18-20) Decidimos por traduzir e adaptar o 
ACCI e não fazer um novo questionário, pois esse, ao 
contrário de outros instrumentos já existentes,(10,11) é 

Tabela 1. Distribuição dos 41 pacientes participantes 
do desdobramento cognitivo segundo características 
demográficas e específicas.a

Características Resultados
Idade, anosb 39 (19-86)
Sexo feminino 20 (48,8)
Escolaridade

Ensino fundamental
Ensino médio 
Ensino superior

5 (12,2)
14 (34,2)
22 (53,6)

Seguro de saúde 
Público
Privado

21 (51,2)
19 (48,8)

aValores expressos em n (%), exceto onde indicado. 
Valor expresso em mediana (mínimo-máximo).
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o único que foi especificamente desenvolvido, validado 
e destinado a facilitar a compreensão do usuário.

A tradução e adaptação cultural de um questionário é 
um processo complexo e imprescindível para sua correta 
aplicação na população alvo. Além disso, devem-se 
preservar características sociais e culturais existentes 
na versão original do questionário.(8) No Brasil, essa 
adaptação é vital importância, pois sua população é 
heterogênea e utiliza diversificados termos regionais, 
os quais podem não ser conhecidos em todas as áreas 
do país(15) ou por imigrantes de outros países. (16) Dessa 
maneira, um questionário deve ser usado somente 
na população e com as especificações no qual foi 
validado,(17) o que torna possível a comparação de 
diferentes localidades e culturas em uma pesquisa 
epidemiológica.(15,20)

A versão do ACCI em português, produzida no presente 
estudo, possui equivalência técnica e semântica com a 
versão original. Além disso, acrescenta termos que são 
mais viáveis e utilizados no Brasil, como na questão 5, 
na qual a frase “injeção de corticoide” foi incluída por 
ser um tipo de tratamento de prednisona prescrito no 
país. Da mesma forma, foi acrescentada, na mesma 
questão, a frase “(Essa pergunta não se refere a sua 
bombinha de uso diário)”, uma vez que os usuários 
de corticoides inalatórios frequentemente confundem 
os dois tipos de medicação.

Por ser de grande importância para o controle da 
asma, várias publicações demonstraram a necessidade 
da padronização na avaliação do estado da asma. (1,8,9,21) 
Sendo assim, vários são os questionários que mensuram 
o estado da asma traduzidos e adaptados para o 
Brasil, como o Asthma Control Questionnaire(11) e o 
Asthma Control Scoring System.(13,21) A adaptação 
do ACCI é importante devido aos diferenciais que o 
compõem, como seu desenvolvimento para populações 
miscigenadas; a autoaplicação e o curto tempo de 
preenchimento (5-7 min). Além disso, o instrumento usa 
uma graduação de cores para quantificar a qualidade 
da asma, ilustrando a gravidade da doença para uma 
melhor compreensão do paciente e um posterior 
manejo pelo médico.(8) Finalmente, por possuir uma 
questão aberta para que o paciente manifeste o que 
desejar, abrange aspectos que ainda não tenham sido 
elucidados no instrumento e que sejam importantes 
para o paciente.(8)

O ACCI traz à prática clínica um instrumento que 
poupa tempo não somente por ser autoaplicado no 
momento anterior à consulta, mas também porque 
permite o direcionamento da anamnese para pontos 
chave da história da doença. Adicionalmente, 
proporciona educação ao paciente, pois o questiona 
a prestar atenção aos sinais e sintomas mais comuns, 
bem como reconhecer sua gravidade, uma vez que 

os pacientes que não percebem ou não reconhecem 
a gravidade de seus sintomas apresentam maiores 
riscos de exacerbações.(22) Dessa forma, o instrumento 
avalia aspectos distintos do que se denomina controle 
da asma e considera os diversos sintomas, evitando 
um questionamento específico para cada uma das 
múltiplas manifestações da doença por parte do médico 
e proporcionando um melhor cuidado da asma.

O ACCI indaga aspectos não mencionados em outros 
instrumentos e, ao fazer perguntas mais pessoais, 
como classificar o grau de evolução ou de incômodo do 
paciente, possibilita que o médico reconheça o limiar 
de desconforto de seu paciente e passe, portanto, 
a conhecê-lo melhor. Isso é de grande importância, 
pois a literatura ressalta que uma avaliação superficial 
pode classificar equivocadamente um paciente pouco 
controlado como bem controlado(23) e, dessa maneira, 
o médico poderá instituir um tratamento inadequado 
do ponto de vista do aumento da morbidade ou do 
uso excessivo de fármacos, com consequente aumento 
desnecessário dos custos.(24)

O campo aberto disponibilizado no instrumento 
permite não apenas a reflexão do paciente de seus 
sinais e sintomas relativos à doença, como também 
proporciona uma maior atenção aos seus anseios, que 
não necessariamente seriam questionados e tratados 
caso o instrumento não fosse aplicado. Dessa forma, 
o ACCI possibilita o tratamento do paciente como um 
todo e aumenta o espaço para desenvolver o vínculo 
médico-paciente.

No instrumento, os itens de 7 a 11 são relativos às 
duas semanas anteriores à visita do paciente e seguem 
o padrão internacional estabelecido sobre perguntas 
de sintomas da doença.(5) Entretanto, o ACCI classifica 
de forma melhor e mais diferenciada as respostas do 
paciente, uma vez que oferece um maior número de 
categorias para serem escolhidas. Além disso, o ACCI 
permite categorizar o nível de controle da asma tanto 
na antiga classificação quanto na nova preconizada 
pelo Global Initiative for Asthma.(5)

Podemos concluir que a versão em português do 
ACCI seguindo critérios internacionais(16,19) foi traduzida 
e adaptada culturalmente para a língua portuguesa 
falada no Brasil (Anexo 1, disponível no site do JBP 
— http://jornaldepneumologia.com.br/detalhe_anexo.
asp?id=53). Durante o processo, produziu-se um 
instrumento que mantém as propriedades psicométricas 
do questionário original, o que permite comparações 
entre dados de diferentes países.
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RESUMO
Objetivo: As infecções respiratórias constituem a principal causa de morbidade e 
mortalidade em transplantados de órgãos sólidos. A incidência de tuberculose pulmonar 
é alta entre esses pacientes. Em exames de imagem, a tuberculose tem diferentes 
apresentações. Uma maior compreensão dessas apresentações poderia reduzir o 
impacto da doença ao facilitar o diagnóstico precoce. Portanto, buscamos descrever os 
padrões de tuberculose pulmonar na TCAR em transplantados de pulmão. Métodos: De 
dois hospitais no sul do Brasil, foram coletados os seguintes dados sobre transplantados 
de pulmão que desenvolveram tuberculose pulmonar: sexo; idade; sintomas; doença 
pulmonar que levou ao transplante; padrão na TCAR; distribuição dos achados; tempo 
entre transplante e tuberculose pulmonar; e taxa de mortalidade. Os achados na 
TCAR foram classificados como nódulos miliares; cavitação e nódulos centrolobulares 
com padrão de árvore em brotamento; atenuação em vidro fosco com consolidação; 
linfonodomegalia mediastinal; ou derrame pleural. Resultados: Foram avaliados 402 
transplantados de pulmão, dos quais 19 desenvolveram tuberculose pulmonar após o 
transplante. Entre esses 19 pacientes, os padrões mais comuns na TCAR foram atenuação 
em vidro fosco com consolidação (em 42%); cavitação e nódulos centrolobulares com 
padrão de árvore em brotamento (em 31,5%); e linfonodomegalia mediastinal (em 
15,7%). Entre os pacientes com cavitação e nódulos centrolobulares com padrão de 
árvore em brotamento, esses achados se distribuíam nos lobos superiores em 66,6%. 
Não se observou derrame pleural. Apesar do tratamento, a mortalidade em um ano foi 
de 47,3%. Conclusões: O padrão predominante na TCAR foi atenuação em vidro fosco 
com consolidação, seguido por cavitação e nódulos centrolobulares com padrão de 
árvore em brotamento. Esses achados são semelhantes aos relatados para pacientes 
imunocompetentes com tuberculose pulmonar e consideravelmente diferentes dos 
relatados para portadores de AIDS com a mesma doença.

Descritores: Transplante de pulmão; Diagnóstico por imagem; Infecções por 
Mycobacterium; Doenças torácicas; Tomografia computadorizada por raios X/métodos; 
Tuberculose pulmonar.
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INTRODUÇÃO

O transplante pulmonar tornou-se uma técnica 
estabelecida para o tratamento de doenças pulmonares 
terminais em adultos, e o número de procedimentos 
realizados anualmente cresceu, assim como o número 
de centros de transplante.(1,2) No entanto, a infecção 
respiratória continua sendo uma das principais 
preocupações em transplantados de órgãos sólidos, 
constituindo claramente a principal causa de morbidade 
e mortalidade nessa população.(2)

A tuberculose é uma doença infecciosa comum entre 
os seres humanos. Em 2014, 9,6 milhões de pessoas em 
todo o mundo desenvolveram tuberculose e 1,5 milhão 
dessas pessoas morreram, sendo que 95% de todos os 
óbitos por tuberculose ocorreram em países de baixa ou 
média renda.(3) Pacientes de transplante de órgãos sólidos 
são mais suscetíveis à infecção tuberculosa do que os 

indivíduos da população geral, sendo que a incidência é 
20-74 vezes maior no primeiro grupo e os pulmões são 
o local mais comum de infecção.(4,5)

A tuberculose pulmonar é diagnosticada com base no 
exame direto (baciloscopia de escarro), na cultura para 
Mycobacterium tuberculosis e nos achados radiológicos 
sugestivos da doença.(6) Portanto, a interpretação dos 
achados de imagem compatíveis com tuberculose é 
fundamental para o diagnóstico precoce e tratamento.

A TC de tórax é uma das principais modalidades utilizadas 
em casos de suspeita clínica de tuberculose pulmonar, 
especialmente quando as radiografias iniciais são normais 
ou quando o indivíduo é imunossuprimido, como é o caso 
dos pacientes com AIDS e dos transplantados. Alguns 
estudos mostraram que a TC é superior à radiografia de 
tórax na avaliação inicial dos pacientes com tuberculose.(7,8) A 
tuberculose pode ter uma variedade de apresentações na TC.(9)
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Alguns autores estudaram anteriormente a tuberculose 
pulmonar em transplantados.(10-13) No entanto, não 
existem estudos enfocando padrões de tuberculose 
pulmonar na TC em transplantados de pulmão. Portanto, 
o presente estudo teve como objetivo determinar as 
apresentações da tuberculose pulmonar observadas 
nas imagens de TCAR de transplantados de pulmão.

MÉTODOS

Trata-se de um estudo descritivo no qual foram 
revisados dados relativos a 402 transplantados de 
pulmão que foram submetidos ao transplante em dois 
hospitais no sul do Brasil entre janeiro de 1990 e agosto 
de 2015. Este estudo foi aprovado pela junta institucional 
de revisão local e pelo Comitê de Ética em Pesquisa da 
Plataforma Brasil (Protocolo nº 512.215). Os critérios 
de inclusão foram apresentar cultura de escarro positiva 
para M. tuberculosis, apresentar cultura de LBA ou de 
biópsia pulmonar positiva para M. tuberculosis e ter sido 
submetido a TCAR após o diagnóstico. Com base em 
uma revisão dos dados clínicos e laboratoriais, foram 
excluídos os pacientes com diagnóstico de micoses ou de 
infecções virais concomitantes que pudessem afetar os 
pulmões, incluindo infecções por citomegalovírus. Foram 
coletados dados referentes a: sexo; idade; sintomas; 
doença pulmonar que levou ao transplante; padrão 
pulmonar na TCAR; padrão de distribuição pulmonar na 
TCAR; tempo entre transplante e tuberculose pulmonar; 
e taxa de mortalidade.

Todas as imagens de TCAR foram adquiridas em um 
tomógrafo multidetector de 64 cortes (LightSpeed VCT; 
GE Healthcare, Waukesha, WI, EUA), com os seguintes 
parâmetros: tensão do tubo, 120 kVp; corrente do 
tubo, 250 mA; tempo de rotação, 0,8 s; e pitch, 1,375.

Os parâmetros técnicos incluíram aquisição volumétrica 
inspiratória com 1 mm de colimação em incrementos de 
1 mm utilizando-se um algoritmo de reconstrução de alta 
freqüência espacial. As imagens foram obtidas com janela 
para mediastino (largura de 350 a 450 UH e nível de 
20 a 40 UH) e com janela para parênquima (largura de 
1200 a 1600 UH e nível de −500 a −700 UH), e foram 
realizadas reconstruções nos planos axial e coronal.

Dois radiologistas torácicos, com mais de 10 anos 
de experiência e ambos cegados quanto ao estado 
clínico dos pacientes, avaliaram de forma independente 
as imagens de TCAR em ordem aleatória. Após 
terem realizado suas análises independentes, os 
dois radiologistas revisaram as imagens junto com 
um terceiro radiologista torácico (com > 30 anos 
de experiência) a fim de chegar a uma decisão 
final consensual. Para cada paciente, os revisores 
identificaram um padrão predominante na TC, de 
acordo com os critérios estabelecidos no Glossário 
de Termos da Sociedade Fleischner.(14) Os achados 
na TCAR foram categorizados da seguinte forma: 
nódulos miliares; cavitação e nódulos centrolobulares 
com padrão de árvore em brotamento; atenuação 
em vidro fosco com consolidação; linfonodomegalia 
mediastinal; ou derrame pleural.

Nódulo foi definido como uma opacidade arredondada 
ou irregular, bem ou mal definida, com diâmetro ≤ 

3 cm.(14) Linfonodos mediastinais e hílares variaram, 
em tamanho, de resolução inferior à capacidade de 
detecção da TC a 10 mm. Linfonodomegalia mediastinal 
foi definida como linfonodos mediastinais > 10 mm de 
diâmetro em seu eixo curto, conforme demonstrado 
por Cascade et al.(15) Cavidades foram definidas 
como espaços cheios de gás, apresentando-se como 
transparências ou áreas de baixa atenuação dentro 
de consolidações, massas ou nódulos pulmonares. 
O padrão de árvore em brotamento refere-se a 
estruturas ramificadas centrolobulares que se 
assemelham a uma árvore brotando. Opacidades em 
vidro fosco foram definidas como áreas nebulosas 
de aumento de atenuação, sem obscurecimento 
dos vasos subjacentes. (14) Consolidação foi definida 
como opacificação homogênea do parênquima com 
obscurecimento dos vasos subjacentes. A distribuição 
das anormalidades foi categorizada em focal (quando 
unilobar) ou difusa (quando envolvendo mais de um 
lobo), e os achados foram estratificados por zona do 
pulmão (superior, média e inferior).(14) As variáveis 
contínuas foram expressas como média e desvio-padrão, 
enquanto as variáveis categóricas foram expressas 
como frequências absolutas e relativas.

RESULTADOS

Entre os 402 transplantados de pulmão avaliados, 
foram identificados 20 com diagnóstico de tuberculose 
pulmonar. Desses 20 pacientes, um foi excluído por 
apresentar coinfecção por citomegalovírus. Portanto, 
a amostra final foi composta por 19 pacientes (12 do 
sexo masculino e 7 do feminino), com idades variando 
de 11 a 65 anos (média de 33 ± 18 anos). As doenças 
de base que levaram ao transplante foram as seguintes: 
enfisema pulmonar, em 7 pacientes (36%); fibrose 
pulmonar, em 7 (36%); silicose, em 3 (15,7%); e 
hipertensão pulmonar, em 2 (10,5%).

Todos os pacientes apresentaram astenia e tosse. 
A média de tempo entre o transplante pulmonar e 
o diagnóstico de tuberculose pulmonar foi de 3,2 ± 
1,7 meses.

A Tabela 1 apresenta a amostra do estudo segundo 
o padrão na TCAR, juntamente com a distribuição 
dos achados no pulmão. Os principais padrões na 
TCAR foram atenuação em vidro fosco (em 42% 
dos pacientes); cavitação e nódulos centrolobulares 
com padrão de árvore em brotamento (em 31,5%); 
e linfonodomegalia mediastinal (em 15,7%). Os dois 
primeiros encontram-se ilustrados nas Figuras 1 e 
2, respectivamente. Em 66,6% dos pacientes com 
cavitação e nódulos centrolobulares com padrão de 
árvore em brotamento, esses achados se distribuíam 
nos lobos superiores. Não se observou derrame pleural. 
Dois pacientes morreram. Nesses dois pacientes, os 
achados na TCAR foram atenuação em vidro fosco 
com consolidação e nódulos miliares, respectivamente.

DISCUSSÃO

Até onde sabemos, este é o primeiro estudo a 
descrever achados de tuberculose pulmonar na TCAR 
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exclusivamente entre transplantados de pulmão. A 
apresentação da tuberculose pulmonar foi estratificada 
em quatro padrões: atenuação em vidro fosco com 
consolidação; cavitação e nódulos centrolobulares com 
padrão de árvore em brotamento; linfonodomegalia 
mediastinal; e nódulos miliares. Em mais de 70% 
dos casos avaliados, observamos cavitação e nódulos 
centrolobulares com padrão de árvore em brotamento 
ou atenuação em vidro fosco com consolidação.

Meta-análises mostraram que o tempo médio 
entre o transplante de órgão sólidos e a infecção 
tuberculosa é de 3,5 meses, intervalo bastante 
semelhante ao encontrado em nosso estudo.(4) Todos 
os pacientes da nossa amostra estavam recebendo 

terapia imunossupressora para transplante pulmonar. 
O mesmo protocolo de tratamento foi seguido em 
cada caso. O tempo entre o transplante pulmonar 
e o desenvolvimento da tuberculose foi comparável 
entre os participantes, indicando que a amostra era 
razoavelmente homogênea quanto ao estado de 
imunossupressão dos pacientes.

Nenhum dos pacientes em nossa amostra apresentou 
derrame pleural como manifestação da tuberculose 
pulmonar. Em um estudo que avaliou as apresentações 
radiográficas da tuberculose pulmonar em 226 
transplantados de órgãos sólidos, os autores observaram 
derrame pleural em 13%.(4) Essa discrepância pode ser 
explicada pelo fato de que avaliamos exclusivamente 

Tabela 1. Padrões na TCAR e distribuição dos achados por zona pulmonar.
Padrão na TCAR Prevalência* Zona pulmonar

Atenuação em vidro fosco com consolidação 8 (42) Lobos superiores (em 50,0%)
Cavitação e nódulos centrolobulares com padrão de árvore 
em brotamento

6 (31,5) Lobos superiores (em 66,6%)

Linfonodomegalia mediastinal 3 (15,7) N/A
Nódulos miliares 2 (10,5) Aleatória
Todos 19 (100) N/A
*Dados expressos em n (%).

Figura 1. Tuberculose pulmonar em homem de 48 anos de idade submetido a transplante pulmonar direito. Imagens de 
TCAR em cortes axial e coronal (a e b, respectivamente) mostrando espessamento pleural difuso, opacidades lineares 
periféricas e consolidação no segmento superior do lobo inferior direito do pulmão direito. Nota-se aumento de volume 
do pulmão esquerdo, causado por extenso enfisema panacinar.

Figura 2. Tuberculose pulmonar em homem de 54 anos de idade submetido a transplante pulmonar esquerdo. Imagens 
de TCAR em cortes axial e coronal (a e b, respectivamente) mostrando pequena cavidade irregular e de paredes espessas 
no segmento lateral basal do lobo inferior esquerdo e nódulos satélites adjacentes. Pode-se observar extenso enfisema 
panacinar no pulmão direito.

A B

A B
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transplantados de pulmão e por alterações pós-operatórias 
locais.

Na população geral, os padrões de tuberculose pulmonar 
mais comuns na TCAR são linfadenopatia mediastinal, 
cavitação, nódulos centrolobulares com padrão de árvore 
em brotamento, consolidação e opacidades em vidro 
fosco, sendo que todos ocorrem predominantemente nos 
lobos superiores.(16,17) No presente estudo, observamos 
os mesmos padrões e também encontramos predomínio 
dos achados nos lobos superiores.

Na população geral, a presença de cavidades em 
estudos de imagem é um sinal importante de doença 
ativa. Em um estudo envolvendo 41 transplantados 
de órgãos sólidos, Im et al.(18) constataram que a 
prevalência de cavidades nas imagens de TC foi de 58%, 
maior do que os 31,5% observados em nosso estudo. 
Esses autores mostraram que, entre indivíduos com 
tuberculose ativa na população geral, o achado mais 
comum na TC (em 82-100% dos casos) foi nódulos 
centrolobulares com distribuição segmentar, que 
representa disseminação broncogênica da doença. Na 
amostra do nosso estudo, os nódulos centrolobulares 
ocorreram em quase um terço dos pacientes avaliados, 
estando a menor incidência potencialmente relacionada 
ao uso de terapia imunossupressora.

Em comparação com a população HIV-negativa, os 
indivíduos com AIDS são mais propensos a apresentar 

comprometimento linfonodal e doença miliar.(19) 
Linfonodomegalia hilar e mediastinal ocorre em mais 
de 60% dos portadores de AIDS com tuberculose.(20,21)

Em nossa amostra, o padrão nodular miliar foi 
observado em apenas 2 pacientes (10,5%), e o padrão 
linfonodomegalia mediastinal, em apenas 3 (15,7%). 
Esses achados sugerem que os transplantados de 
pulmão com tuberculose pulmonar apresentam achados 
na TC que são mais semelhantes aos relatados para 
indivíduos imunocompetentes com tuberculose pulmonar 
do que aos relatados para portadores de AIDS com 
tuberculose pulmonar.

Uma limitação do nosso estudo foi o pequeno 
tamanho da amostra. No entanto, este foi o maior 
estudo até o momento sobre tuberculose pulmonar 
em transplantados de pulmão. Além disso, obteve-se 
confirmação microbiologia em todos os casos.

Em transplantados de pulmão com tuberculose 
pulmonar, a TCAR mais comumente revelou atenuação 
em vidro fosco com consolidação ou cavitação e nódulos 
centrolobulares com padrão de árvore em brotamento. 
A distribuição e os achados de imagem predominantes 
nesta população de pacientes são semelhantes aos 
relatados para pacientes imunocompetentes com 
tuberculose pulmonar e consideravelmente diferentes 
dos relatados para portadores de AIDS com tuberculose 
pulmonar.
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RESUMO
Objetivo: Analisar a tendência temporal dos coeficientes de mortalidade por pneumonia 
(padronizados por idade, utilizando-se a população do Brasil no ano de 2010 como padrão) 
nas regiões geográficas brasileiras no período entre 1996 e 2012. Métodos: Estudo 
ecológico de séries temporais utilizando dados secundários do Sistema de Informação 
sobre Mortalidade do Departamento de Tecnologia da Informação do Sistema Único 
de Saúde. Foram utilizados modelos polinomiais e de regressão segmentada, com 
respectivos IC95%, para a análise de tendências. Resultados: Os coeficientes de 
mortalidade das regiões Sul, Sudeste e Centro-Oeste apresentaram um comportamento 
de decréscimo até o ano de 2000, seguido de crescimento, enquanto as regiões Norte 
e Nordeste apresentaram tendência de crescimento por praticamente todo o período 
estudado. Os coeficientes de mortalidade por pneumonia tiveram mudanças em suas 
variações percentuais anuais, exceto na região Norte. A região Centro-Oeste teve 
a maior redução em variações percentuais anuais entre 1996 e 2000, seguidas de 
crescimento de mesma magnitude até 2005. A faixa etária de 80 anos ou mais foi a que 
mais influenciou o comportamento de tendência dos coeficientes de mortalidade por 
pneumonia em todas as regiões. Conclusões: De um modo geral, o comportamento 
dessa tendência se inverteu com um crescimento importante nos anos posteriores a 
2000 nas regiões.

Descritores: Pneumonia/mortalidade; Pneumonia/epidemiologia; Estudos de séries temporais.
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INTRODUÇÃO

As doenças respiratórias afetam crianças, adultos 
e idosos e são consideradas importantes causas de 
adoecimentos e mortes em todo o mundo. Segundo os 
dados da Organização Mundial de Saúde, as doenças 
respiratórias representam aproximadamente 14% do total 
de mortes no mundo. Dentre essas, as correspondentes 
às infecções do trato respiratório inferior variam de 31 
mortes por 100 mil habitantes em países de alta renda 
a até 91 mortes por 100 mil habitantes em países 
considerados de baixa renda per capita.(1)

Em 2012, de acordo com o World Health Statistics, as 
três principais causas de anos potenciais de vida perdidos 
no mundo foram as doenças cardíacas isquêmicas, 
as infecções do trato respiratório inferior, incluindo a 
pneumonia, e o acidente vascular cerebral.(2)

Entre as infecções do trato respiratório inferior 
destacam-se as infecções respiratórias agudas (IRA) que, 
embora se manifestem em formas benignas, são mais 
importantes em alguns grupos etários, como crianças e 
idosos, particularmente vulneráveis às suas complicações.(3) 
As epidemias de gripe provocam excessos de mortalidade 
nos idosos tanto devido às pneumonias quanto por outras 
causas.(4,5) As crianças menores de um ano constituem outro 
grupo especialmente predisposto ao desenvolvimento de 
IRA devido às características próprias do ciclo vital, como 

o desenvolvimento incompleto do aparelho pulmonar e 
o sistema imunológico em formação, tornando-as mais 
suscetíveis às infecções mais graves, principalmente entre 
lactentes que tenham menos de dois meses de idade.(6)

As IRA estão incluídas entre as principais causas de 
mortalidade infantil. A Organização Mundial de Saúde 
estimou, para o ano de 2013, que aproximadamente 
3,257 milhões de crianças com idades inferiores a 5 anos 
morreram por doenças infecciosas em todo o mundo, 
sendo que dessas, 14,9% tiveram como principal causa 
as pneumonias.(7)

As pneumonias adquiridas na comunidade (PAC) 
têm fatores de risco variados, como envelhecimento, 
tabagismo, DPOC, insuficiência cardíaca, colonização 
da orofaringe, micro/macroaspiração, alcoolismo/cirrose 
hepática, deficiência nutricional, imunossupressão e 
fatores ambientais.(8)

A magnitude e o impacto social das pneumonias na 
população são verificados nos elevados indicadores de 
mortalidade e morbidade. No Brasil, de acordo com dados 
registrados pelo Sistema de Informação sobre Mortalidade 
do Departamento de Tecnologia da Informação do Sistema 
Único de Saúde (SIM/DATASUS), no período entre 1996 
e 2012, as pneumonias representavam uma mediana 
aproximada de 37% de todos os óbitos por doenças do 
aparelho respiratório. No ano de 1997, o coeficiente de 
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mortalidade por pneumonia era de 18,8 óbitos por 
100 mil habitantes, e, em 2013, esse coeficiente subiu 
para 34,0 óbitos por 100 mil habitantes. Em termos 
de comparação distribucional, 18% dos óbitos por 
pneumonia ocorreram em crianças menores que 5 anos 
e 57% em idosos com idades superiores a 60 anos.(9)

Nos adolescentes, adultos jovens e adultos, as 
pneumonias ocorrem na maioria das vezes de forma 
benigna e com menores complicações quando comparadas 
às que ocorrem em idades extremas (crianças e idosos). 
Porém, quando indivíduos nesses grupos etários se 
apresentam imunocomprometidos ou são portadores 
de doenças crônicas, as pneumonias podem tornar-se 
mais importantes e responsáveis por elevadas taxas de 
mortalidade.(10) Além disso, o impacto das pneumonias na 
morbidade e mortalidade da população varia conforme 
o nível socioeconômico, entre outros fatores.(11,12) Nesse 
sentido, embora a incidência das infecções respiratórias 
possa ser semelhante em várias regiões, a mortalidade 
por tais doenças adquire especial importância em países 
como o Brasil, com dimensões continentais e diferenças 
inter-regionais marcadas pelas desigualdades sociais, 
principalmente no acesso aos serviços de saúde. 
Reconhecendo a importância do impacto dos óbitos 
decorrentes das pneumonias sobre os anos potenciais 
de vida perdidos, também no Brasil, o presente estudo 
teve como objetivo analisar a tendência da mortalidade 
por pneumonia na população total das regiões brasileiras 
no período entre 1996 e 2012.

MÉTODOS

Estudo ecológico de séries temporais com dados 
secundários coletados no SIM/DATASUS a partir dos 
óbitos por pneumonia (códigos J12-J18 da Classificação 
Internacional de Doenças, 10ª revisão, presentes no 
Capítulo X: doenças do aparelho respiratório) ocorridos 
no período entre 1996 e 2012 nas cinco regiões 
geográficas do Brasil. Dados da população residente 
foram obtidos por meio desse mesmo sistema, baseados 
em estimativas fornecidas pelo Instituto Brasileiro de 
Geografia e Estatística, os quais foram estratificados 
por grupos de idade e pelas regiões brasileiras (Norte, 
Nordeste, Sudeste, Sul e Centro-Oeste). Com isso, 
a variável resposta foi o coeficiente de mortalidade 
padronizado pelo método direto por idade de cada 
uma das cinco regiões brasileiras, utilizando como 
população padrão a população do Brasil no ano de 
2010. Os anos calendários foram considerados como 
variável independente, os quais foram centralizados 
para amenizar o efeito da correlação serial de tempo. 
O ponto médio de centralização foi o ano de 2004.

Para a análise de tendência da mortalidade 
utilizaram-se modelos de regressão. Para os ajustes 
desses modelos, verificaram-se pressuposições clássicas, 
como normalidade, independência e homocedasticidade 
dos resíduos. Foram ajustados modelos polinomiais de 
primeiro, segundo e terceiro graus, selecionando-se 
o mais adequado pelo coeficiente de determinação 
do modelo e/ou aquele mais parcimonioso com 
coeficientes significativos. Esses modelos permitem 

analisar a tendência de maneira global, identificando-se 
a intensidade de ocorrências dos óbitos. 

Também foram realizados ajustes de modelo 
joinpoint regression (regressão segmentada) do 
logaritmo natural (ou neperiano) da variável resposta 
(coeficientes de mortalidade), por meio dos quais se 
obtiveram os coeficientes de annual percent change 
(APC, variação percentual anual) e de average annual 
percent change (AAPC, variação percentual média 
anual), e identificaram-se os pontos de “inflexão” ou 
de mudança (pontos nos quais a inclinação da reta 
muda significativamente de direção). Essa modelagem 
foi utilizada para melhor descrever a tendência dos 
coeficientes de mortalidade pela identificação de 
mudanças locais e de momentos de crescimento/
decrescimento significativos.

Os resultados para as análises foram obtidos 
utilizando-se o programa R, versão 3.1.2 (The R 
Foundation for Statistical Computing, Viena, Áustria), o 
Statistical Package for the Social Sciences, versão 13.0 
(SPSS Inc., Chicago, IL, EUA), Joinpoint Regression 
Program, versão 4.1.1.5 (Statistical Methodology 
and Applications Branch and Data Modeling Branch, 
Surveillance Research Program, National Cancer 
Institute, Rockville, MD, EUA) e o aplicativo Excel 
2013. A modelagem da regressão segmentada foi 
realizada utilizando-se programa disponibilizado pelo 
National Cancer Institute. Para todos os ajustes, 
foram consideradas configurações que satisfizessem 
as pressuposições dos modelos.

RESULTADOS

Dentre os óbitos decorrentes das doenças do aparelho 
respiratório, a representatividade das pneumonias 
era de 38% em 1996, passando para 48% em 2012. 
Naquele último ano, do total de óbitos por pneumonia 
no Brasil, 58% ocorreram na região Sudeste (região 
com maior percentual) e 5%, na região Norte (região 
com menor percentual).

Os coeficientes de mortalidade por pneumonia 
(padronizados por idade) apresentaram comportamentos 
de quedas no período entre 1996 e 2000 (exceto para a 
região Norte, que foi crescente nesse período), seguidos 
de crescimentos, conforme a tendência observada nas 
várias regiões brasileiras. A região Nordeste foi a que 
apresentou os menores coeficientes de mortalidade. Em 
contraponto, a região Sudeste apresentou os maiores, 
para todo o período estudado (Figura 1 e Tabela 1).

Pelos ajustes de modelos polinomiais, notou-se 
que a região Norte apresentou comportamento mais 
próximo do linear (Figura 2). Essa região teve o 
maior incremento na componente linear. A região 
Sul apresentou o maior incremento da componente 
quadrática (Tabela 1).

Todas as regiões brasileiras apresentaram pontos 
de mudança, de decréscimo para um crescimento 
acentuado, o qual ocorreu entre os anos de 2000 e 
2001 (exceto na região Norte). O maior acréscimo 
na APC dos coeficientes de mortalidade ocorreu na 
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região Centro-Oeste (APC = 7,7; IC95%: 3,3-12,4) 
no período de 2000 a 2005, mas essa foi também a 
que apresentou uma queda expressiva e significativa 
(APC = −7,0; IC95%: −11,0 a −2,8) entre os anos 
de 1996 e 2000. A região Nordeste teve a maior AAPC 
no período de 1996 a 2012 (AAPC = 4,3; IC95%: 
3,0-5,7; Tabela 2 e Figura 3).

DISCUSSÃO

No presente estudo, foi avaliada a tendência da 
mortalidade por pneumonias para a população 
residente nas regiões geográficas brasileiras no período 
entre 1996 e 2012. Observa-se que a tendência dos 
coeficientes é crescente a partir do ano 2000 e que 
não apresenta indícios de queda ou estabilidade nos 
anos posteriores em todas as regiões. A região Norte 
apresentou comportamento linear, isto é, o crescimento 
do coeficiente foi constante em todo período. Nas demais 
regiões, o comportamento quadrático representou 
melhor os momentos de quedas e crescimentos, ou 
seja, a evolução não constante dos coeficientes ao 
longo do tempo. 

Um ponto a evidenciar é a existência de diferenças 
demográficas e socioeconômicas entre as regiões 
estudadas, pois as regiões Norte e Nordeste concentram 
ainda uma população menos envelhecida e maiores 
taxas de mortalidade infantil, mesmo que essas regiões 
tenham conseguido alcançar quedas consideráveis dessas 

taxas nos últimos anos, demonstrando repercussões 
que podem ser geradas como consequências do próprio 
perfil etário de cada região.(13)

Considerando essas diferenças sociodemográficas 
presentes nas diferentes regiões, torna-se importante 
apontar que condições como deficiência nutricional, 
imunossupressão e fatores ambientais impactam na 
ocorrência de PAC.(8) Os tipos mais comuns dessas 
pneumonias correspondem às infecções causadas por 
Streptococcus pneumoniae e Haemophilus influenzae,(14) 
com imunizações contempladas no Calendário Nacional 
de Vacinação por meio das vacinas pneumocócica 
10-valente e pentavalente. Além dessas, ainda há a vacina 
pneumocócica 23-valente, oferecida para os grupos de 
risco entre os indivíduos com mais de 2 anos de idade. 

Em diversos países, a vacinação para prevenção 
de infecções por S. pneumoniae (um dos principais 
agentes etiológicos responsáveis pela pneumonia) em 
indivíduos desses grupos de risco tem sido adotada 
como medida de saúde pública.(9,15) No Brasil, a vacina 
polissacarídea (vacina pneumocócica 23-valente) 
contra o pneumococo ainda é pouco utilizada em 
pacientes de risco, apesar de sua disponibilidade na 
rede pública de saúde e de sua indicação formal para 
pessoas maiores de 60 anos, hospitalizados e/ou 
residentes em instituições (asilos, casas de repouso, 
etc.), portadores de doenças crônicas cardiovasculares, 
pulmonares, renais, metabólicas (como diabetes 
mellitus), hepáticas e de hemoglobinopatias, assim 
como em imunodeprimidos (transplantados, com 
neoplasias e infectados pelo HIV). (9,15) O efeito positivo 
dessa vacina na forma capsular contra 23 sorotipos do 
pneumococo na diminuição de internações e de mortes 
por pneumonias em diversas regiões é descrito em 
vários estudos.(8,16,17)

No presente estudo, a queda identificada no 
período entre 1996 e 2000, em algumas regiões, está 
relacionada à redução nos coeficientes de mortalidade 
de todas as faixas etárias. A retomada do crescimento 
após o ano de 2000 pode estar influenciada pelas faixas 
etárias de 10-49 anos e também, principalmente, pelos 
idosos maiores de 60 anos (dados não apresentados).

É possível que os óbitos em crianças menores de 
5 anos tenham influência nos comportamentos de 
decréscimo. Um estudo evidenciou, para a mesma 
faixa etária, taxas de mortalidade por pneumonia 
com comportamento decrescente no período entre 
1991 e 2007, com magnitudes diferentes nas várias 
regiões brasileiras. (18) Esse mesmo estudo sugere que 
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Tabela 1. Ajustes de modelos polinomiais para os coeficientes de mortalidade por pneumonias (padronizados por 
idade) entre 1996 e 2012.

Região B0 B1 B2 R2 p
Norte 18,81 0,85 ------ 0,89 < 0,001
Nordeste 12,73 0,67* 0,05* 0,96 < 0,001
Sudeste 32,96* 0,18 0,08* 0,39 0,031
Sul 20,94* 0,05 0,11* 0,60 0,002
Centro-Oeste 24,88* 0,63* 0,06* 0,73 < 0,001
B0: incremento médio anual; B1: incremento na componente linear; B2: incremento na componente quadrática; e 
R2: coeficiente de determinação do modelo. *Valores significativos a 5% de nível de significância.

Figura 1. Coeficientes de mortalidade por pneumonias, 
padronizados por idade, segundo regiões brasileiras, no 
período entre 1996 e 2012. hab.: habitantes.
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a introdução de vacinação contra H. influenzae tipo B 
e S. pneumoniae no calendário vacinal nacional tenha 
contribuído para a redução nas taxas de mortalidade 
por pneumonia.(18) Além disso, um estudo conduzido em 
crianças menores de 1 ano verificou uma redução de 
19% em PAC após a implantação da vacina conjugada 
pneumocócica 10-valente no calendário vacinal nacional, 
ocorrida em 2010 por meio do Programa Nacional de 
Imunização.(19)

No presente estudo, foram usados dados secundários 
provenientes do SIM/DATASUS; esse fato apresenta 
como vantagens uma ampla cobertura dos óbitos, o 
baixo custo para o levantamento das informações, bem 
como a facilidade para o seguimento longitudinal. As 
limitações relacionam-se à falta da padronização na 
coleta dos dados, que afeta a qualidade dos dados 
registrados, assim como a possibilidade de a cobertura 
poder variar no tempo e no espaço, além da falta de 
informações que podem ser importantes para as análises 
específicas(20) e que possam estar influenciando no 
comportamento da tendência crescente dos coeficientes 
de mortalidade por pneumonia.

Ressalta-se que a principal limitação se refere ao fato 
de que as análises não incluíram métodos de correção 
dos óbitos por causas mal definidas. A magnitude das 
taxas de mortalidade é afetada por essas causas, as 
quais introduzem um viés em comparações entre 

locais com diferentes proporções dessas causas. A 
identificação e o registro da causa básica do óbito ou a 
falta dessa e seu registro (causas mal definidas) durante 
o período estudado deve ser considerada por apresentar 
disparidades regionais. Esse grupo de causas expressa 
um comportamento epidemiológico heterogêneo, com 
maior nível de qualidade e confiabilidade nas regiões 
Sul, Sudeste e Centro-Oeste.(21) Em 1996, na região 
Nordeste, a proporção de óbitos por causas mal 
definidas encontrava-se acima de 30% e, na região 
Norte, essa proporção representava cerca de 25% dos 
óbitos, enquanto nas demais regiões apresentava-se 
em torno de 10% (dados não apresentados).

Com o passar do tempo houve uma melhoria 
da classificação dos óbitos em todas as regiões, 
principalmente no Norte e Nordeste. Em 2005, o 
Ministério da Saúde iniciou um projeto de qualificação 
das informações de mortalidade com foco nessas duas 
regiões.(22) Desde 2006, a região Nordeste apresenta 
uma proporção de causas de óbito mal definidas 
abaixo de 10%, de forma semelhante à na região 
Sudeste. Nas regiões Sul e Centro-Oeste, atualmente, 
a importância relativa das causas de óbito mal definidas 
é de cerca de 5%.(23)

Intervenções voltadas para a melhoria da notificação 
e da qualidade da informação sobre óbitos no país têm 
sido apresentadas como alternativas promissoras para o 
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Figura 2. Séries dos coeficientes de mortalidade por pneumonias (padronizados por idade) e modelos polinomiais 
ajustados (linear, quadrático e cúbico) para cada região brasileira. hab.: habitantes.
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aperfeiçoamento do SIM e o aumento da confiabilidade 
das informações de saúde.(22) No entanto, em 2012, 
a região Norte apresentava uma importância relativa 
dos óbitos por causas mal definidas acima de 10%. 
Isso pode explicar as diferenças observadas, tanto no 

que se refere à magnitude dos coeficientes, quanto no 
comportamento das tendências no período estudado. 
Ainda, na região Norte, a tendência de mortalidade 
por pneumonia apresentou um comportamento linear 
e um maior incremento anual no período do estudo, 

Tabela 2. Estimativas das variações percentuais anuais dos coeficientes de mortalidade por pneumonias (padronizados 
por idade) entre 1996 e 2012 (ajustes joinpoint regression).

Região Período APC IC95% AAPC IC95%
Norte 1996-2012 4,7* 3,8 a 5,6
Nordeste 1996-2001 −0,1 −3,9 a 3,8 4,3* 3,0 a 5,7

2001-2012 6,5* 5,2 a 7,7
Sudeste 1996-2000 −5,6 −11,7 a 0,9 −0,1 −1,8 a 1,7

2000-2012 1,9* 0,6 a 3,1
Sul 1996-2001 −8,8* −12,1 a −5,3 −0,1 −4,0 a 3,8

2001-2005 6,6 −3,0 a 17,0
2005-2008 −3,2 −21,7 a 19,8
2008-2012 7,2* 2,7 a 11,9

Centro-Oeste 1996-2000 −7,0* −11,0 a −2,8 1,7 −1,6 a 5,0
2000-2005 7,7* 3,3 a 12,4
2005-2008 −3,1 −19,6 a 16,8
2008-2012 7,1* 2,5 a 11,9

APC: annual percent change; e AAPC: average annual percent change. *Valores significativos a 5% de nível de significância.
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Figura 3. Regressão segmentada (joinpoint regression) segundo regiões brasileiras, 1996-2012. hab.: habitantes; e 
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refletindo as mudanças no perfil demográfico e 
epidemiológico da população que ocorreram de forma 
polarizada no país.

Nos últimos anos, vêm ocorrendo quedas importantes 
na mortalidade por doenças crônicas não transmissíveis, 
sendo mais pronunciadas as doenças cardiovasculares 
e respiratórias; porém, com menores declínios para as 
neoplasias e diabetes.(24) Em contraponto, o presente 
estudo evidencia um acréscimo para a mortalidade 
por pneumonias, sugerindo um comportamento 
diferenciado quando comparado à mortalidade pelas 
demais doenças do aparelho respiratório.

O presente estudo permitiu, com o uso de dados 
secundários e de técnicas simples de análise estatística, 
conhecer a tendência da mortalidade por pneumonias 
nas diferentes regiões brasileiras em um período 
de 16 anos, apontando, para todas as regiões, seu 
crescimento a partir de 2000, sem indícios de queda 
ou de estabilidade. Os resultados obtidos oferecem 

subsídios para o planejamento de ações de promoção 
de saúde, como também de proteção específica, 
principalmente no que se refere às populações mais 
vulneráveis, proporcionando um impacto positivo sobre 
a redução da mortalidade por pneumonias. Estudos 
que identifiquem subgrupos com menores coberturas 
vacinais podem contribuir para o direcionamento 
dessas ações. O reconhecimento da tendência da 
mortalidade por pneumonias nas diferentes regiões 
do país pode ser apontado como uma estratégia útil 
para a vigilância epidemiológica.

Diante disso, ressaltamos a importância do 
monitoramento e do acompanhamento temporal dos 
coeficientes de mortalidade por pneumonias para 
períodos posteriores ao estudado, de forma a verificar 
se as ações de prevenção, como as campanhas vacinais 
e a melhoria no acesso aos serviços de saúde, têm 
sido eficazes e exercido influências nas tendências 
desses coeficientes em todas as regiões brasileiras.
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RESUMO
Objetivo: Avaliar se a distância percorrida no teste de caminhada de seis minutos 
(DTC6) < 80% do valor previsto pode predizer a ocorrência de exacerbações agudas 
da DPOC ao longo de 2 anos em pacientes brasileiros. Métodos: Estudo transversal, 
retrospectivo, com 50 pacientes brasileiros com diagnóstico de DPOC. Após a admissão, 
os pacientes foram submetidos à coleta de dados antropométricos, avaliação da função 
pulmonar (resultados espirométricos) e da capacidade funcional de exercício (DTC6), 
sendo posteriormente divididos em dois grupos: DTC6 ≤ 80% do predito e DTC6 > 
80% do predito. A ocorrência de exacerbações agudas da DPOC ao longo de 2 anos 
foi identificada por meio de registros de prontuários e contato telefônico. Resultados: 
A amostra geral apresentou obstrução moderada/grave ao fluxo aéreo (média de VEF1 
= 41 ± 12% do predito) e média de DTC6 de 469 ± 60 m (86 ± 10% do predito). Nos 
2 anos de seguimento após a realização do teste, 25 pacientes (50%) apresentaram 
exacerbação aguda da DPOC. O método de Kaplan-Meier mostrou que os pacientes 
com DTC6 ≤ 80% do predito apresentaram exacerbação mais frequentemente que 
pacientes com desempenho > 80% do predito (p = 0,01), enquanto o modelo de 
regressão de Cox mostrou que os pacientes no primeiro grupo apresentavam 2,6 mais 
chances de apresentar exacerbação em 2 anos em comparação ao segundo grupo (p 
= 0,02). Conclusões: A DTC6 é capaz de predizer exacerbações agudas da DPOC em 
pacientes brasileiros ao longo de 2 anos. Pacientes com DTC6 ≤ 80% do valor predito 
têm mais que o dobro de chances de apresentar exacerbação em 2 anos. 

Descritores: Doença pulmonar obstrutiva crônica; Grupos de risco; Exercício. 
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INTRODUÇÃO

Segundo a Global Initiative for Obstructive Lung 
Disease (GOLD), a exacerbação da DPOC é definida 
como evento agudo caracterizado pela piora dos 
sintomas respiratórios em relação aos valores basais, 
como o aumento da hiperinsuflação pulmonar, redução 
do fluxo aéreo, dispneia e até mesmo a presença de 
hipoxemia, com necessidade de alterações na terapia 
medicamentosa habitual.(1) Exacerbações da DPOC, 
apesar de frequentes durante o curso da evolução dos 
pacientes, devem ser prevenidas na tentativa de evitar 
a piora do comprometimento pulmonar e sistêmico, 
característicos da doença. 

Os pacientes com DPOC, mediante uma exacerbação 
aguda da doença, frequentemente apresentam piora 
da função pulmonar(2); diminuição da força muscular 
periférica(3) e respiratória(4); redução da atividade física 
na vida diária(5); redução da capacidade de exercício(6); 
aumento na taxa de mortalidade(7); aumento dos gastos 
com saúde(8,9); e piora da qualidade de vida relacionada à 

saúde.(10) Dentre tantos prejuízos desencadeados por uma 
exacerbação, em conjunto com aqueles já característicos 
do curso natural da doença, entende-se a importante 
necessidade da prevenção desse evento. Atualmente, 
já foram demonstrados pela literatura preditores de 
exacerbações em pacientes com DPOC, como função 
pulmonar, história pregressa de exacerbações, capacidade 
de exercício e estado de saúde, entre outros,(1,11) os 
quais podem auxiliar no melhor manejo clínico desses 
indivíduos.

Por se tratar de um teste simples, de fácil aplicação, 
de baixo custo e com boa responsividade,(12,13) o teste de 
caminhada de seis minutos (TC6) é amplamente utilizado 
para a avaliação da capacidade funcional de exercício 
e, mais recentemente, para a predição de exacerbações 
da DPOC.(14,15) A literatura científica já adotou, por 
exemplo, um ponto de corte para o TC6 como preditor de 
exacerbação, como a distância percorrida no TC6 (DTC6) 
< 350 m.(14) Porém, sabe-se que indivíduos brasileiros 
apresentam uma maior DTC6 quando comparados com 
populações estrangeiras,(16) e, por esse motivo, o valor 
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sugerido pode não ser aplicável à população brasileira 
com DPOC, havendo então a necessidade da adoção 
de um ponto de corte específico para essa população.

Embora, até o momento, um ponto de corte específico 
para a população brasileira ainda não tenha sido descrito 
pela literatura, estudos prévios têm utilizado o ponto 
de corte de 80% do valor predito para a DTC6. (17,18) 
Um ponto de corte expresso em porcentagem do valor 
predito poderia ser mais adequado por dois motivos: 
por levar em consideração as características individuais 
dos pacientes e também por evitar o possível viés 
do valor absoluto quando aplicado em diferentes 
populações, como, por exemplo, a brasileira, a qual, 
como já citado anteriormente, apresenta uma maior 
DTC6 em relação a outras populações.(16)

Nesse sentido, considera-se que indivíduos com DTC6 
maior que 80% do seu predito apresentam capacidade 
de exercício preservada. No melhor conhecimento 
dos presentes autores, a capacidade de predição de 
exacerbações pela DTC6, especificamente em pacientes 
brasileiros com DPOC, não inseridos em programas de 
reabilitação e não internados recentemente em serviços 
de saúde (visto que ambos os fatores influenciam na 
predição de exacerbações), ainda não foi investigada. 
Logo, o objetivo do presente estudo foi avaliar se o 
desempenho no TC6 prediz a ocorrência de exacerbações 
agudas ao longo de 2 anos em pacientes com DPOC 
no Brasil. Nossa hipótese foi que, caso esses pacientes 
apresentassem desempenho no DTC6 abaixo de 80% 
do valor predito, seu risco de exacerbação aguda da 
DPOC no período de 2 anos seria maior do que o 
daqueles com desempenho acima desse ponto de corte.

MÉTODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo e observacional 
em uma amostra de conveniência, com dados de 
avaliações realizadas no período entre 2010 e 2013 
em pacientes com DPOC convidados a participar de 
um programa de reabilitação que, por motivos diversos 
(como dificuldades com transporte e indisponibilidade 
de tempo), realizaram apenas a avaliação inicial, não 
iniciando então o treinamento físico. Os critérios de 
inclusão para o presente estudo foram: pacientes 
com diagnóstico de DPOC de acordo com a estratégia 
GOLD(1); estabilidade clínica, ou seja, ausência de 
exacerbações nos últimos 3 meses; ausência de 
comorbidades que pudessem interferir na realização 
dos testes; e sem participação em nenhum programa 
de treinamento físico no ano anterior ao de inclusão 
no estudo. Foram excluídos do estudo os pacientes 
cujos dados de prontuários não estavam disponíveis, 
aqueles cujo contato telefônico (com o próprio paciente 
ou familiar próximo) não fosse possível; e aqueles 
cujos resultados do TC6 e da função pulmonar os 
classificassem como outliers (± 2 dp em relação à 
média da amostra).

O estudo foi realizado no Laboratório de Pesquisa 
em Fisioterapia Pulmonar da Universidade Estadual 
de Londrina e no Centro de Pesquisa em Ciências 

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

Teste de função pulmonar (espirometria)
A avaliação espirométrica foi realizada utilizando-se 

o espirômetro Pony® (Cosmed, Roma, Itália). A técnica 
foi realizada de acordo com as diretrizes da American 
Thoracic Society e European Respiratory Society,(19) e 
valores após o uso de broncodilatador foram utilizados. 
Os valores de referência utilizados para a população 
brasileira foram os de Pereira et al.(20)

TC6
O TC6 foi realizado de acordo com diretrizes 

internacionais por avaliadores treinados.(12) Os 
pacientes foram instruídos 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 mínimo de 30 min entre 
eles, e a maior distância percorrida foi utilizada para 
as análises. Medidas de pressão arterial, FC e SpO2, 
assim como dispneia e fadiga (avaliadas pela escala 
de Borg modificada) foram realizadas antes e após 
cada teste.

Para a realização das análises, os indivíduos foram 
separados em dois grupos: aqueles que percorreram 
> 80% da DTC6 predita de acordo com a fórmula 
proposta por Britto et al. (equação 1),(21) e aqueles 
que percorreram ≤ 80% da DTC6 predita.(17,18)

Avaliação de exacerbações
A investigação do histórico de ocorrência de 

exacerbações no período de 2 anos após a avaliação 
da capacidade de exercício pelo TC6 foi realizada por 
meio de análise de prontuários da instituição e por 
ligações telefônicas. Foi analisada a ocorrência ou não 
de exacerbações agudas da DPOC, independentemente 
do número de eventos ocorridos no período, sendo 
consideradas como exacerbações apenas aquelas que 
cumprissem os critérios determinados pelo GOLD,(1) a 
saber: piora dos sintomas respiratórios que vão além 
das variações normais do dia a dia, com necessidade 
de mudança na prescrição medicamentosa, mas sem 
necessidade obrigatória de internação hospitalar.

Análise estatística
Para a análise estatística foi utilizado o pacote 

estatístico IBM SPSS Statistics, versão 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-padrão. Para as comparações entre os grupos 
separados de acordo com a capacidade de exercício 
foi utilizado o teste t não pareado. Para a comparação 
dos grupos em relação à ocorrência de exacerbações, 
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 exacerbações 
nos 2 anos de seguimento foi utilizada a regressão 
de Cox com ajuste para as variáveis de confusão 
disponíveis — gênero, índice de massa corpórea (IMC) 
e função pulmonar. A significância estatística adotada 
foi de p < 0,05.

RESULTADOS

Foram incluídos 67 pacientes, em uma amostra de 
conveniência; porém 9 pacientes foram excluídos 
devido à falta de acesso às informações durante o 
estudo, e 8 pacientes foram excluídos por serem 
considerados outliers em relação aos resultados de 
função pulmonar e/ou TC6. Dentre os 50 pacientes 
que permaneceram (Tabela 1), 5 pacientes foram 
a óbito ( 4 por pneumonia e 1 por infarto agudo do 
miocárdio), e 25 exacerbaram dentro dos 2 anos de 
seguimento. Em relação à capacidade funcional de 
exercício, 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 exercício pelo ponto de corte 
> 80% (n = 33) e ≤ 80% (n = 17) do valor predito, 
não houve diferenças estatisticamente significantes 
entre eles em relação à idade, gênero, altura, peso, 
IMC e função pulmonar.

A curva de Kaplan-Meier (Figura 1) mostrou uma 
diferença estatisticamente significante (p = 0,01) em 
relação à ocorrência ou não de exacerbações, sendo que 
aqueles com desempenho ≤ 80% do predito na DTC6 
apresentaram exacerbações mais frequentemente do 
que aqueles com DTC6 > 80% do predito. É possível 
ainda observar que essa diferença foi mais pronunciada 
a partir do décimo mês após a avaliação.

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

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

DISCUSSÃO

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 à avaliação 
quando comparados com aqueles que apresentam sua 
capacidade de exercício preservada. 

Pacientes com DPOC apresentam prejuízos decorrentes 
do curso natural da doença que, somados a episódios 
de exacerbação, necessitam de pelo menos 90 dias 
para retornarem ao estado de saúde basal, sendo que 
algumas vezes nem após esse período a recuperação 
completa pode ser alcançada.(22) Em se tratando de uma 
doença com altas taxas de morbidade e mortalidade, 
é de suma importância tanto a prevenção quanto a 
predição de exacerbações agudas, seja para evitar 
a perda de funcionalidade do paciente, seja para 
evitar os altos custos envolvidos no tratamento da 
exacerbação da DPOC.

Estudos prévios(14,15) já demonstraram que a DTC6 
é capaz de predizer exacerbações em pacientes 
com DPOC. No estudo de Andrianopoulos et al.,(15) 
sugere-se um ponto de corte da DTC6 de 375 m para 
a predição de maior risco de exacerbação em pacientes 
com DPOC em 3 anos de seguimento. No entanto, 
o ponto de corte proposto pode não ser adequado 
para a população brasileira, considerando que essa 
apresenta melhor desempenho no TC6 do que outras 
populações internacionais.

Outro estudo brasileiro(23) utilizou-se de índices 
multidimensionais para a predição de exacerbações em 
pacientes com DPOC, como o índice denominado BODE 
(Body mass index, airflow Obstruction, Dyspnea, and 

Tabela 1. Características gerais dos pacientes.
Características DTC6 ≤ 80% predito

(n = 17)
DTC6 > 80% predito

(n = 33) 
Amostra total  

(n = 50)
Gênero (M/F) 10/7 16/17 26/24
Idade, anos 70 ± 7 66 ± 7 67 ± 7
IMC, kg/m2

GOLD, I/II/III/IV
22 ± 5

0/3/5/9
25 ± 4

1/11/16/5
24 ± 5

1/14/21/14
VEF1 , % predito 37 ± 19 43 ± 13 41 ± 15
VEF1/CVF, %
DTC6, m
DTC6, % preditoa

52 ± 11
374 ± 73
73 ± 13

52 ± 9
495 ± 55*
95 ± 12*

52 ± 10
454 ± 84
84 ± 15

Borg Dispneia pré-TC6
Borg Dispneia pós-TC6
Borg Fadiga pré TC6
Borg Fadiga pós-TC6
FC pré-TC6, bpm
FC pós-TC6, bpm
SpO2 pré-TC6, %
SpO2 pós-TC6, %

1 ± 1
3 ± 2
1 ± 2
3 ± 2

85 ± 17
106 ± 15
92 ± 3
92 ± 3

1 ± 1
3 ± 2
1 ± 1
3 ± 2

84 ± 17
115 ± 13
94 ± 2
92 ± 3

1 ± 1
3 ± 2
1 ± 1
3 ± 2

84 ± 17
112 ± 14
94 ± 3
92 ± 3

TC6: teste de caminhada de seis minutos; DTC6: distância percorrida no TC6; M: masculino; F: feminino; IMC: 
índice de massa corpórea; GOLD: Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease; e Borg: escala de Borg 
modificada. aValor predito de acordo com a fórmula de Britto et al.(21) *p < 0,05 vs. DTC6 < 80% predito.
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Exercise capacity),(24) que se trata de uma medida mais 
abrangente do que a DTC6 isoladamente. Por avaliar 
diferentes desfechos (IMC, VEF1 e avaliação da dispneia 
pela escala modificada do Medical Research Council, 
além da própria DTC6), o índice BODE requer maior 
complexidade logística e tempo para ser calculado, 
o que pode dificultar a sua aplicabilidade na prática 
clínica. O presente estudo mostrou que, em pacientes 
com DPOC brasileiros, o desempenho na DTC6 
isoladamente também pode predizer exacerbações 
agudas da doença. Casanova et al.(16) mostraram que 
brasileiros saudáveis apresentam uma maior DTC6 em 
relação a indivíduos de outros países, enquanto Pitta et 
al.(25) mostraram que pacientes brasileiros com DPOC 
apresentam maior nível de atividade física na vida diária 
quando comparados com uma população europeia. 
Considerando que o nível de atividade física na vida 
diária na população brasileira correlaciona-se, mesmo 
que moderadamente, com a capacidade funcional de 
exercício,(26) reforça-se a necessidade da adoção de 
índices específicos para diferentes populações.

Na análise da curva de Kaplan-Meier do presente 
estudo, em concordância com a literatura,(15) a diferença 
entre a taxa de exacerbações em pacientes com 
desempenho acima e abaixo de 80% do predito na 
DTC6 foi estatisticamente significante e parece se tornar 
mais pronunciável após o décimo mês de seguimento. 

No melhor conhecimento dos autores, este é o 
primeiro estudo a avaliar a predição de exacerbações 
pelo desempenho no TC6 em pacientes brasileiros com 
DPOC não inseridos em programas de reabilitação. 
Marino et al.(27) demonstraram que a DTC6, juntamente 
a covariáveis dependentes (IMC e massa magra), está 
associada ao risco de exacerbação; porém, aquele 
estudo foi realizado em pacientes brasileiros inseridos 
em um programa de fisioterapia, sendo essa uma 
limitação, já que a atividade física é um fator preventivo 
à ocorrência de exacerbações.(1)

Zanoria et al.(14) adotaram o ponto de corte para a 
DTC6 < 350 m, descrita previamente, para a predição 
de mortalidade em pacientes com DPOC.(28) Aqueles 
autores mostraram que pacientes com desempenho < 
350 m no TC6 têm 8,4 mais chances de exacerbação 
da doença em 1 ano. O presente estudo propõe um 
novo ponto de corte (≤ 80% do predito) para o uso 
da DTC6 na predição de risco de exacerbação na 
população de pacientes brasileiros. 

A metodologia de levantamento dos dados sobre as 
exacerbações, assim como o poder da regressão de 
Cox, podem ser considerados limitações do presente 
estudo, embora o máximo cuidado tenha sido tomado 
na exploração desses dados para que se atingissem 
as informações mais acuradas possíveis. Assume-se 
também como limitação o fato de o estudo possuir 
caráter retrospectivo com uma amostra de conveniência, 
e o fato de que não foi investigada a frequência de 
exacerbações, mas apenas se houve exacerbação 
da doença ou não durante o período. Sugere-se que 
estudos prospectivos e com amostras maiores na 
mesma linha de investigação possam colaborar com 
a literatura científica e a prática clínica. 

Em conclusão, o desempenho no TC6 é capaz de 
predizer exacerbações 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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Figura 1. Curva de Kaplan-Meier para risco de exacerbação 
da DPOC em pacientes brasileiros com distância percorrida 
no teste de caminhada de seis minutos (DTC6) > e ≤ 80% 
do valor predito.
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RESUMO 
Objetivo: Avaliar a percepção subjetiva de qualidade de sono em estudantes de 
medicina, comparando as diferentes fases do curso. Métodos: Estudo transversal 
envolvendo todos os estudantes entre o 1º e o 6º ano da graduação em medicina em uma 
universidade na cidade de Botucatu (SP), que foram convidados a responder o Índice 
de Qualidade do Sono de Pittsburgh, validado para uso no Brasil. Os resultados dos 
componentes do índice foram avaliados na amostra global e em três grupos de acordo 
com o ciclo do curso: básico (1º e 2º anos), de fisiopatologia (3º e 4º anos) e de internato 
clínico (5º e 6º anos). Resultados: Dos 540 estudantes convidados, 372 responderam 
o instrumento adequadamente. Desses, 147 (39,5%) relataram ter uma qualidade de 
sono ruim ou muito ruim, 110 (29,5%) demoram mais de 30 min para conseguir dormir, 
253 (68,0%) dormem de 6-7 h por noite, 327 (87,9%) relataram ter eficiência do sono 
adequada, 315 (84,6%) não indicavam ter distúrbios do sono, 32 (8,6%) relataram fazer 
uso de medicamentos para dormir, e 137 (36,9%) apresentavam dificuldades em se 
manter acordados durante o dia ao menos uma vez por semana. Na comparação entre 
os grupos, os alunos do ciclo básico apresentaram uma pior percepção da qualidade 
subjetiva do sono e de disfunção diurna que os outros alunos. Conclusões: Estudantes 
de medicina parecem estar mais expostos a distúrbios de sono, sendo aqueles nos anos 
iniciais mais afetados por apresentar uma percepção pior de sono. Intervenções ativas 
devem ser implantadas para melhorar a higiene do sono desses alunos. 

Descritores: Estudantes de medicina. Qualidade de vida. Sono. 
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INTRODUÇÃO

A qualidade do sono tem sido estudada entre estudantes 
universitários(1-4); tais estudos demonstram prejuízos nessa 
qualidade, que são ainda maiores quando se trata de 
estudantes do curso de graduação em medicina,(5) que têm 
elevada carga horária acadêmica e responsabilidades em 
diversificadas atividades, gerando impactos importantes 
na qualidade do sono.(6-9)

Os estudantes universitários apresentam interferências 
no seu ciclo circadiano mediante o estresse do ambiente 
acadêmico,(1) que é agravado com hábitos como acessar 
a internet, assistir televisão,(2) e fazer uso de álcool e 
tabaco,(3) hábitos esses frequentemente encontrados 
nessa população. A melhora da qualidade do sono 
relaciona-se com a realização de esportes e de atividades 
extracurriculares.(8)

Sabendo-se que esse prejuízo na qualidade do sono 
interfere diretamente na eficácia acadêmica(4) e também 
na ordem emocional,(6) ressalta-se a importância da 
mensuração da qualidade do sono em estudantes de 
medicina, além do acompanhamento desse aspecto nas 
diferentes fases da graduação. Para isso, na literatura, 
há instrumentos de autoavaliação da qualidade do sono, 
como o Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI, Índice 

de Qualidade do Sono de Pittsburgh),(10) validado para 
o português falado no Brasil,(11) que, por sua elevada 
eficácia (alta especificidade e sensibilidade), tem seu uso 
recomendado tanto para a prática clínica como também 
para a pesquisa científica. O PSQI é composto por 19 itens, 
que abrangem o tempo de latência do sono, os horários 
quando se deita e desperta, assim como a qualidade do 
sono e dos cochilos.(10) Desse modo, o objetivo do presente 
estudo foi avaliar a percepção subjetiva da qualidade de 
sono em estudantes de medicina, comparando as fases 
do curso, por meio da aplicação do PSQI.

MÉTODOS

Estudo de coorte transversal, no qual foram convidados 
540 alunos do curso de graduação em medicina, do 
primeiro ao sexto ano da graduação, da Faculdade de 
Medicina de Botucatu, localizada no município de Botucatu 
(SP). A coleta de dados foi realizada durante dois meses. 
O estudo foi aprovado pelo comitê de ética em pesquisa 
em seres humanos da instituição, sob o protocolo no. 
400/08. Todos os participantes assinaram um termo de 
consentimento livre e esclarecido.

Como critérios de inclusão, participaram do estudo 
todos os alunos que responderam de forma completa 
o PSQI durante o período estabelecido. Os alunos que 
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declinaram o convite de participação da pesquisa ou 
não preencheram todo o questionário foram excluídos.

A seleção do instrumento de pesquisa (PSQI)(11) 
deveu-se ao fato de que esse é um instrumento de 
análise difundido mundialmente e validado para a 
avaliação de distúrbios do sono, além de permitir 
avaliar questões de forma isolada ou seu resultado 
geral. Foram analisados os sete componentes 
separadamente: qualidade subjetiva do sono, latência 
do sono, duração do sono, eficiência habitual do sono, 
distúrbios do sono, uso de medicação para dormir e 
disfunção diurna. O escore varia de 0 a 21 pontos, 
e escores ≥ 5 implicam em qualidade de sono ruim, 
indicativa de possível distúrbio do sono. A soma das 
pontuações para esses sete componentes resulta em 
uma pontuação global.

Análise estatística
Os questionários respondidos tiveram seus dados 

computados em tabelas com o uso do programa 
Microsoft Excel, uma com os resultados da amostra 
geral e outras separadas por ano de graduação. 
Agruparam-se os anos seguindo-se os ciclos tradicionais 
do curso de medicina. A partir desse agrupamento, 
foi realizada a descrição dos resultados para o grupo 
geral e a comparação dos resultados entre os grupos 
nos três ciclos: ciclo básico (CB), com alunos no 1º 
e 2º anos de graduação; ciclo de fisiopatologia (CF), 
com alunos no 3º e 4º anos; e ciclo de internato clínico 
(CIC), com alunos no 5º e 6º anos.

Foi realizada a análise pelas proporções das diferentes 
respostas em função de cada componente. Na análise 
indutiva, foram utilizados o teste do qui-quadrado para 
a comparação dos três grupos de estudantes com os 
sete componentes do PSQI, o teste de Wilcoxon para 
a análise dos componentes e o teste t de Student para 
o valor global. Valores de p < 0,05 foram considerados 
significativos.

RESULTADOS

Do total de 540 alunos convidados para participar do 
estudo, 372 (68,9%) completaram o PSQI, distribuídos, 
em ordem crescente (do 1º ao 6º anos), em 72, 53, 
86, 67, 30 e 64 alunos, respectivamente. Quanto à 
divisão por gênero, foi verificada uma proporção maior 
de mulheres (Tabela 1).

Os resultados do PSQI foram analisados na amostra 
geral e nos os três grupos de estudo de acordo com 
seus sete componentes (Tabela 2). Na amostra geral, 

39,5% dos participantes classificaram sua qualidade 
do sono como ruim ou muito ruim, e 29,5% afirmaram 
demorar mais de 30 min para conseguir dormir em 
dois ou mais dias da semana. A quantidade média 
de horas dormidas por noite variou de 6 h e 14 min 
entre os alunos do 5º ano de graduação a 6 h e 34 
min entre os alunos do 2º ano. Mediante a estatística 
indutiva, não houve diferenças significativas entre os 
três grupos em relação a qualidade subjetiva do sono, 
latência do sono e duração do sono.

Realizando uma análise mais minuciosa quanto 
à qualidade subjetiva do sono, se observada como 
referência a classificação dessa qualidade como “muito 
boa”, verifica-se que apenas o grupo CB apresentou 
chances estatisticamente significantes de ter uma 
qualidade subjetiva do sono considerada “muito ruim” 
(Figura 1).

A eficiência habitual do sono foi considerada adequada 
em 87,9% da amostra geral, e a frequência de distúrbios 
do sono foi considerada baixa em 84,6% da amostra 
geral. Na análise dos grupos, ambos os componentes 
não apresentaram diferenças significativas.

Na amostra geral, 8,6% dos participantes responderam 
fazer uso de medicamentos para dormir ao menos 
uma vez por semana, e 87,4% relataram apresentar 
dificuldades em se manter acordado durante o dia 
ao menos uma vez por semana. Além disso, 50,4% 
relataram apresentar indisposição para atividades diárias 
ao menos uma vez por semana, e 70,6% relataram 
cochilar, sendo que, desses, 47,7% não tinham intenção 
de cochilar e 44,0% percebiam o cochilo como uma 
necessidade. Analisando os grupos, obtiveram-se 
valores de p = 0,72 para o uso de medicamentos 
para dormir, enquanto, para disfunção durante o dia, 
o grupo CB apresentou uma diferença significante (p 
= 0,006; Figura 2).

Em relação aos índices de qualidade do sono, as médias 
dos grupos CB, CF e CIC foram de, respectivamente, 
6,62 ± 2,55, 6,20 ± 2,65 e 6,66 ± 2,64, sendo que 
12,9% da amostra geral apresentaram escores < 5 
(Tabela 3). Analisando por ano de graduação, escores 
< 5 foram relatados em 5,5% dos alunos do 1º ano; 
em 7,6%, do 2º; em 15,9%, do 3º; em 10,1%, do 
4º; em 10,0%, do 5º; e em 9,4%, do 6º. Realizada 
a regressão logística, considerando-se os resultados 
entre > 5 (1) e ≤ 5 (0) para verificar a influência dos 
grupos, não houve influência significativa entre os 
grupos (p = 0,24).

Também foram realizadas comparações das médias 
dos escores do PSQI em todos os seus componentes 
entre os grupos, sem quaisquer diferenças significantes 
entre eles (Tabela 4).

DISCUSSÃO

A qualidade do sono entre estudantes de medicina é 
um assunto que vem sendo explorado mundialmente 
devido a suas repercussões silenciosas na rotina 
acadêmica e na vida pessoal dessa população. 
Assim, a investigação por meio de um instrumento 

Tabela 1. Distribuição da amostra pelo ano de graduação 
e por gênero.

Caracterização da amostra Alunos, n (%)
Grupos Grupo CB 125 (33,6)

Grupo CF 153 (41,1)
Grupo CIC 94 (25,3)

Gênero Masculino 138 (37,1)
Feminino 234 (62,9)

CB: ciclo básico; CF: ciclo de fisiologia; e CIC: ciclo de 
internato clínico.

286 J Bras Pneumol. 2017;43(4):285-289



Corrêa CC, Oliveira FK, Pizzamiglio DS, Ortolan EVP, Weber SAT

validado para o português do Brasil e com possível 
quantificação, como o PSQI,(11) é de extrema importância 
para o acompanhamento da saúde do sono desses 
acadêmicos, auxiliando o planejamento de ações de 
conscientização dessa problemática. Dessa forma, 
foram verificados aspectos alterados da qualidade 
do sono nesses indivíduos, sendo que 12,9% dos 
participantes apresentaram escores < 5, indicativos 
de prejuízos significativos para a qualidade do sono.

A adesão neste estudo foi de quase 70%, o que 
corrobora a literatura em relação à devolução de 
questionários desse tipo (73,3%).(7) Em relação ainda 
à participação, quando se comparam os gêneros, 
observou-se uma prevalência feminina na participação 
efetiva no estudo, o que não se estabelece como 
regra em outros estudos realizados por meio desse 

instrumento com estudantes de medicina, nos quais 
houve predominância do sexo masculino — 73%(8) 
e 54,7%.(9)

Quanto à qualidade subjetiva do sono, quase 40% 
da amostra classificaram-na como ruim ou muito ruim, 
menor que a relatada na literatura, que traz o achado 
da má qualidade do sono em 61,5%(12) e 61,9%,(7) 

especificamente em estudantes de medicina. A má 
qualidade do sono no grupo CB é corroborada por outros 
estudos, que também constataram esses achados nos 
estudantes de entrada, ressaltando a correlação da 
qualidade ruim do sono com estudantes do primeiro ano 
de graduação, que apresentam como agravante maus 
hábitos de higiene do sono, como o uso de internet à 
noite, vida social pobre e hábitos alimentares ruins.(13) 

A má qualidade do sono é relacionada com a sonolência 

Tabela 2. Resultados dos componentes do Pittsburgh Sleep Quality Index em função do número de alunos (considerando 
os três grupos de estudo) e das proporções de alunos (considerando a amostra global) para cada opção de resposta obtidas.

Componentes Grupo CB
n = 125 
(33,6)

Grupo CF
n = 153 
(41,1)

Grupo CIC
n = 94 
(25,3)

Alunos, n (%)
p

Qualidade subjetiva do sono
Muito boa 10 15 10 35 (9,4)

< 0,0001
Boa 65 68 57 190 (51,1)
Ruim 43 67 24 134 (36,0)
Muito ruim 7 3 3 13 (3,5)

Latência do sono
≤ 15 min 32 52 20 104 (28,0)

0,07
16 a 30 min 63 47 48 158 (42,5)
31 a 60 min 25 40 11 76 (20,4)
> 60 min 5 14 15 34 (9,1)

Duração do sono
> 7 h 24 17 18 59 (15,9)

0,10
6 a 7 h 78 110 65 253 (68,0)
5 a 6 h 19 16 10 45 (12,1)
< 5 h 4 10 1 15 (4,0)

Eficiência habitual do sono 
> 85 108 132 87 327 (87,9)

0,58
75 a 84 14 19 7 40 (10,8)
65 a 74 2 2 0 4 (1,1)
< 65 1 0 0 1 (0,3)

Distúrbios de Sono
0 8 6 4 18 (4,8)

0,29
1 a 9 104 122 71 297 (79,8)
10 a 18 13 25 19 57 (15,3)
19 a 27 0 0 0 0 (0)

Uso de medicação para dormir
Nenhuma vez por semana 115 142 83 340 (91,4)

0,72
Menos de uma vez por semana 5 7 4 16 (4,3)
Até 2 vezes por semana 2 1 3 6 (1,6)
Mais de 3 vezes por semana 3 3 4 10 (2,7)

Disfunção durante o dia
1 a 2 10 34 3 47 (12,6)

< 0,0001
3 a 4 46 55 30 131 (35,2)
5 a 6 32 53 54 139 (37,4)
Todos os dias 37 11 7 55 (14,8)
CB: ciclo básico; CF: ciclo de fisiologia; e CIC: ciclo de internato clínico. *Teste do qui-quadrado.
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Tabela 4. Valor de p* dos sete componentes e do valor global do Pittsburgh Sleep Quality Index comparando os grupos 
entre si.

Grupos COMPONENTES Valor 
global1º 2º 3º 4º 5º 6º 7º

CB vs. CF 0,59 0,19 0,70 0,21 0,68 0,78 0,10 0,37
CB vs. CIC 0,40 0,90 0,53 0,65 0,19 0,37 0,05 0,10
CF vs. CIC 0,19 0,26 0,73 0,09 0,37 0,22 0,74 0,37
CB: ciclo básico; CF: ciclo de fisiologia; e CIC: ciclo de internato clínico. *Teste de Wilcoxon para os componentes 
e teste t de Student para o valor global.

Figura 2. Resultados da estatística indutiva do componente 
disfunção durante o dia e respectivos valores de p. Teste 
do qui-quadrado.

0,17
p = 0,019

0,54
p = 0,187 0,40

p = 0,121

1º e 2º anos 3º e 4º anos 5º e 6º anos
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5,67
p = 0,006

0,81
p = 0,386

1,13
p = 0,808

1º e 2º anos 3º e 4º anos 5º e 6º anos

Figura 1. Resultados da estatística indutiva da componente 
qualidade subjetiva do sono e respectivos valores de p. 
Teste do qui-quadrado.

Tabela 3. Índice de qualidade do sono em relação ao 
número de alunos (amostra global).
Índice de qualidade do sono Alunos, n (%) p

≤ 4 48 (12,9) 0,27
5-8 207 (55,6)
9-16 117 (31,5)

Teste do qui-quadrado.

diurna excessiva.(7,9) No presente estudo, a disfunção 
durante o dia foi relatada por 36,9% dos participantes, 
os quais tinham dificuldade de se manter acordados 
durante o dia ao menos uma vez por semana, o que 
corrobora a literatura, apesar de variações entre os 
estudos: 31%,(7) 42,1%(12) e 63%(6) no que se refere 
à sonolência diurna na população de estudantes de 
medicina. Dessa forma, o grupo CB apresentou maiores 
efeitos deletérios em relação à qualidade subjetiva do 
sono e à disfunção durante o dia; essa última, com 
tendência a diferença significativa na comparação 
entre os grupos CB e CIC (p = 0,05). Isso pode ser 
justificado pela transição de uma mudança de rotina dos 
alunos ingressantes, que anteriormente frequentavam 
cursos pré-vestibular e/ou o ensino médio, e iniciam 

a graduação, caracterizada pelo excesso de atividades 
acadêmicas e rotinas não regulares diárias, variando em 
demasia mediante a carga de aulas, plantões, folgas e 
períodos de estudo livres. Ressalta-se ainda o alto nível 
de dedicação e abnegação que o curso de medicina 
impõe, implicando em alterações nocivas ao estilo de 
vida,(14-16) como a privação de sono e maus hábitos de 
higiene do sono. (16,17) Posteriormente ao segundo ano 
de graduação, pode acontecer acomodação e melhor 
adaptação na rotina de estudos e de atendimentos.

O componente latência do sono apresentou uma 
pequena alteração, em 29,5% dos participantes, 
enquanto o componente duração do sono demonstrou 
que 68,0% dos participantes relataram ter de 6-7 h 
de sono, havendo similaridade com um estudo que 
encontrou uma variação de 6 h e 55 min e 7 h e 25 
min,(18) assim como com a média de 6,48 h relatada 
por estudantes da Universidad Adventista del Plata,(19) 
mas diferente da média de 5,8 h de sono por noite 
dos estudantes da Saudi Medical School.(20)

O frequente uso de medicamentos em 8,6% dos 
participantes foi identificado no presente estudo, mas 
está abaixo do verificado em um estudo com estudantes 
de medicina na Arábia Saudita, que identificou que 
17% desses utilizavam fármacos para a indução do 
sono; esse fato indica a necessidade de programas 
de intervenção precoce voltados aos maus hábitos de 
estilo de vida.(21)

O índice de qualidade do sono > 5 foi observado em 
87,1% da amostra, superando dados da literatura de 
59,4%(5) e 20,7%.(22) Nesse sentido, quando analisado 
o valor global médio do PSQI, encontrou-se o resultado 
entre 6 e 7 nos diferentes grupos, sendo menores do 
que os de outro estudo (8,1).(23)

Em resumo, a qualidade do sono de estudantes de 
medicina de uma faculdade de medicina no interior do 
estado de São Paulo foi investigada, observando-se 
comprometimentos em determinados componentes do 
PSQI, o que sugere a continuidade dessa investigação 
em diferentes regiões do país e do mundo, a fim de 
se acompanhar o perfil desses estudantes e estimular 
a transposição desses dados para as práticas de 
promoção de saúde. Os resultados concordaram com 
os da literatura em relação à elevada frequência de 
aspectos alterados da qualidade do sono, que não é 
interpretada como problema ou distúrbio, o que pode 
ocasionar repercussões nocivas à saúde.

Sabendo-se que os resultados de maior expressão 
foram os componentes qualidade do sono e disfunção 
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durante o dia, uma limitação do presente estudo foi 
a não utilização de outros instrumentos, como, por 
exemplo, Epworth Sleepiness Scale, que poderia trazer 
detalhes sobre a disfunção diurna do sono. Além disso, 
poderiam ter sido utilizados protocolos específicos sobre 
os hábitos de sono para uma melhor comparação entre 
os comportamentos dos estudantes nas diferentes fases 
do curso, tendo em vista que o grupo CB apresentou 
maiores problemas em relação à qualidade subjetiva 
do sono e à disfunção durante o dia.

Fazem-se necessárias medidas de promoção de saúde 
entre a população de estudantes do ensino superior, 

como propostas de modificação dos comportamentos 
de saúde adotados especificamente relacionados a 
uma boa higiene de sono. Propostas desse perfil são 
encontradas na literatura para a população de um modo 
geral,(24,25) mas também são aplicáveis e imprescindíveis 
para o perfil dessa população estudada. 

Conclui-se, dessa forma, que a percepção da má 
qualidade do sono mostrou-se elevada para todos os 
anos do curso de graduação de medicina. Em relação 
à comparação das fases do curso, os alunos dos anos 
iniciais (grupo CB) relataram pior qualidade do sono 
e maior disfunção diurna.
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RESUMO
O tratamento da DPOC vem se tornando cada vez mais eficaz. Medidas que envolvem 
desde mudanças comportamentais, redução de exposições a fatores de risco, educação 
sobre a doença e seu curso, reabilitação, oxigenoterapia, manejo de comorbidades, 
tratamentos cirúrgicos e farmacológicos até os cuidados de fim de vida permitem 
ao profissional oferecer uma terapêutica personalizada e efetiva. O tratamento 
farmacológico da DPOC constitui um dos principais pilares desse manejo, e muitos 
avanços têm sido atingidos na área nos últimos anos. Com a maior disponibilidade 
de medicações e combinações terapêuticas fica cada vez mais desafiador conhecer 
as indicações, limitações, potenciais riscos e benefícios de cada tratamento. Com o 
intuito de avaliar criticamente a evidência recente e sistematizar as principais dúvidas 
referentes ao tratamento farmacológico da DPOC, foram reunidos 24 especialistas 
de todo o Brasil para elaborar a presente recomendação. Foi elaborado um guia visual 
para a classificação e tratamento adaptados à nossa realidade. Dez perguntas foram 
selecionadas pela relevância na prática clínica. Abordam a classificação, definições, 
tratamento e evidências disponíveis para cada medicação ou combinação. Cada 
pergunta foi respondida por dois especialistas e depois consolidadas em duas fases: 
revisão e consenso entre todos os participantes. As questões respondidas são dúvidas 
práticas e ajudam a selecionar qual o melhor tratamento, entre as muitas opções, para 
cada paciente com suas particularidades.

Descritores: Doença pulmonar obstrutiva crônica/tratamento farmacológico; Doença 
pulmonar obstrutiva crônica/prevenção & controle; Doença pulmonar obstrutiva crônica/
terapia.
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INTRODUÇÃO

O tratamento da DPOC vem se tornando cada vez mais eficaz. Medidas que 
envolvem desde mudanças comportamentais, redução de exposições a fatores de 
risco, educação sobre a doença e seu curso, reabilitação, oxigenoterapia, manejo de 
comorbidades, tratamentos cirúrgicos e farmacológicos até os cuidados de fim de 
vida permitem ao profissional oferecer uma terapêutica personalizada e efetiva. No 
entanto, conhecer com precisão as indicações, as limitações e os potenciais riscos 
e benefícios de cada tratamento se torna um desafio. Esse desafio é ainda mais 
intenso quando temos que adaptar as evidências da literatura às particularidades de 
nosso país com os frequentes desafios encontrados na prática clínica tanto pública 
quanto privada.

O tratamento farmacológico da DPOC constitui um dos principais pilares desse 
manejo, e muitos avanços têm sido atingidos na área nos últimos anos.(1) Em 2011, 
foi publicada no JBP uma revisão sistemática sobre os avanços no tratamento 
farmacológico da DPOC. É impressionante o quanto evoluíram o conhecimento e 
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os recursos disponíveis para tratar a DPOC nesse 
intervalo de tempo.(2)

A individualização do tratamento é fundamental, 
devendo ser baseada na disponibilidade das medicações 
existentes, gravidade da doença, preferências do 
paciente, interações medicamentosas e comorbidades. 
A meta deve ser, sempre, atingir de maneira eficiente 
os objetivos do controle da doença. Com o intuito 
de avaliar criticamente as evidências recentes e 
sistematizar as principais dúvidas referentes ao 
tratamento farmacológico da DPOC, foram reunidos 
especialistas de todo o Brasil para elaborar a presente 
recomendação.

É sempre importante ressaltar que o tratamento 
farmacológico da DPOC deve ser complementado por 
medidas como a cessação do tabagismo, incentivo à 
atividade física, reabilitação pulmonar e vacinação 
para prevenção de infecções virais e pneumonia, 
assim como medidas para a doença avançada, como 
oxigenoterapia, tratamento cirúrgico, endoscópico e 
transplante pulmonar.(3) Essas medidas de tratamento 
devem sempre ser consideradas e, quando indicadas, 
postas em prática em conjunto com a medicação 
apropriada.(4)

O Quadro 1 mostra as principais medicações 
disponíveis para o tratamento da DPOC, e o Quadro 2 

Quadro 1. Principais medicamentos para o tratamento da DPOC.a

Medicação Dose, µg (exceto onde indicado) Duração da ação, h
β2-agonista de curta duração

Fenoterol MDI 100 e 200 4 a 6
Salbutamol MDI 100,120,200 4 a 6, 12

β2-agonista de longa duração
Formoterol DPI 12 12
Salmeterol MDI 25 e DPI 50 12
Indacaterol DPI 150 e 300 24
Olodaterol SMI 2,5 24

Anticolinérgico de curta duração
Ipratrópio (brometo) MDI 20 e 40 6 a 8 

Anticolinérgico de longa duração
Glicopirrónio (brometo) DPI 50 12 a 24
Tiotrópio SMI 2,5 24
Umeclidinio (brometo) DPI 62,5 24

β2-agonista com anticolinérgico de curta duração
Fenoterol/ipratrópio MDI 50/20 6 a 8
Salbutamol/ipratrópio MDI 120/20 6 a 8

β2-agonista com anticolinérgico de longa duração
Formoterol/aclidínio DPI 12/400 12
Formoterol/glicopirrônio MDI 9,6/14,4 12
Indacaterol/glicopirrônio DPI 110/50 12 a 24
Vilanterol/umeclidínio DPI 25/62,5 24
Olodaterol/tiotrópio SMI 2,5/2,5 24

β2-agonista de longa duração com corticoide inalatório
Formoterol/beclometasona MDI e DPI 6/100 12
Formoterol/budesonida DPI 6/200, 12/400 e 12/200

MDI 6/200
12

Formoterol/mometasona MDI 5/50, 5/100 e 5/200 12 
Salmeterol/fluticasona DPI 5/100, 50/250 e 50/500

MDI 25/50, 25/125 e 25/250
12

Vilanterol/fluticasona DPI 25/100 24
Inibidor da fosfodiesterase 4

Roflumilaste Comprimido, 500 mg 24
Macrolídeo

Azitromicina Comprimido ou cápsula,250 e 500 mg 24 
Mucolítico 

N-acetilcisteína Pó, 200 e 600 mg; xarope,  
30 mg/ml; e comprimido, 600 mg

8 a 12

MDI: metered dose inhaler (inalador pressurizado); DPI: dry powder inhaler (inalador de pó);e SMI: soft mist 
inhaler (inalador formador de névoa). aEm negrito, formulações disponíveis atualmente no Brasil. As outras se 
encontram, no momento da publicação, em aprovação pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária Brasileira ou 
em fase de lançamento pela indústria.
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Quadro 2. Classificação e tratamento farmacológico da DPOC.
Não exacerbador Terapia dupla broncodilatadora

(LABA + LAMA)
Monoterapia broncodilatadora

 (LABA ou LAMA)
Gravidade Leve Moderada Grave Muito grave
Dispneia (Escala mMRC) 0- 1 2 3 4

Sintomas (CAT) <10 ≥10

Obstrução (VEF1% Pós-BD) ≥ 80 < 80 ≥ 50 < 50 ≥ 30 < 30
Exacerbações Frequentes 
(último ano)

Terapia dupla (LABA + LAMA)#

Terapia Combinada (LABA + CI)
Monoterapia (LAMA)

≥ 2 exacerbações ou 
≥ 1 hospitalização

Terapia tripla*
Associar Roflumilaste¶*
Considerar macrolídeo* ou NAC* 

# Primeira linha de tratamento
* Caso persistir exacerbando após o tratamento de primeira linha
¶ Indicado em pacientes com DPOC e bronquite crônica 

LABA: β2-agonista de longa duração; LAMA: anticolinérgico de longa duração; mMRC: escala de dispneia do 
Medical Research Council modificada; CAT: Teste de Avaliação da DPOC; VEF1%: VEF1 em % do predito; BD: 
broncodilatador; CI: corticoide inalatório; e NAC: N-acetilcisteína.

serve como um guia para a classificação e tratamento 
adaptados à nossa realidade. As 10 questões 
respondidas na presente recomendação são dúvidas 
práticas e ajudam a selecionar qual o melhor tratamento, 
entre as muitas opções, para cada paciente com DPOC.

1. COMO DEVE SER CLASSIFICADA A 
GRAVIDADE DA DPOC?

Os primeiros consensos internacionais sobre a DPOC 
utilizavam o grau de comprometimento do VEF1 para 
determinar a gravidade da doença. As diretrizes atuais, 
no entanto, incorporaram a avaliação de sintomas e 
exacerbações da DPOC (E-DPOC) à espirometria para 
a classificação de gravidade, reconhecendo que apenas 
medidas espirométricas são insuficientes. De fato, a 
intensidade da dispneia e o comprometimento do estado 
de saúde têm uma baixa correlação com o VEF1.(5)

A classificação da gravidade da DPOC tem por 
objetivo estabelecer o grau da obstrução do fluxo 
aéreo, determinar a intensidade dos sintomas 
(especificamente o grau da dispneia) e avaliar o 
risco de E-DPOC.

Dispneia
A dispneia é a principal responsável pela incapacidade 

na DPOC. Pacientes com o mesmo grau de obstrução ao 
fluxo aéreo podem ter diferentes graus de dispneia. (6) 

Embora seja bastante simples, a escala de dispneia 
modificada do Medical Research Council (mMRC) é 
de fácil aplicação, reproduz a magnitude do impacto 
do sintoma e é preditora da sobrevida em 5 anos.(7) 

O Quadro 3 mostra a escala adaptada para a lingua 
portuguesa. É importante questionar o paciente com 
DPOC qual o período do dia que ele mais frequentemente 
apresenta dispneia para que se possa adaptar sua 
vida diária a seu grau de dispneia. Eventualmente 
uma medicação de ação mais rápida poderá trazer 

mais benefícios ao paciente que sente dispneia pela 
manhã mais frequentemente.(8)

Questionário de estado de saúde na DPOC
A dispneia não é o único sintoma da DPOC. A doença 

impacta o estado de saúde por diversos motivos 
não quantificados na análise isolada da dispneia. 
Questionários de qualidade de vida são bastante 
importantes para a avaliação da eficácia de tratamentos, 
mas pouco práticos para seu uso no dia a dia.

Para preencher a necessidade de um instrumento de 
fácil aplicação que avaliasse o estado de saúde de forma 
multidimensional e que tivesse impacto na avaliação 
e seguimento da DPOC, diversos questionários foram 
elaborados, sendo o COPD Assessment Test (CAT) o 
mais utilizado. O Quadro 4 mostra as perguntas e 
pontuação do escore CAT traduzido e validado para 
lingua portuguesa.(9) Existe uma boa correlação do 
CAT com questionários de qualidade de vida, VEF1 
e percepção de dispneia medida pela escala mMRC. 
Além da boa correlação, o CAT mostra informações 
complementares, como tosse, expectoração, sono, 
disposição, entre outras não contempladas na avaliação 
tradicional.(10-12)

Para a classificação proposta (Quadro 2), o escore 
de 10 pontos do CAT (Quadro 4) separa os pacientes 
com DPOC entre pouco e muito sintomáticos e deve ser 
usado em conjunto com a escala mMRC (Quadro 3) e 
a função pulmonar para definir a gravidade da doença.

VEF1

O VEF1 é a medida mais simples do grau de obstrução 
das vias aéreas na DPOC. A redução do VEF1 associa-se 
com o aumento da mortalidade em DPOC, além do 
seu papel na identificação da doença e classificação 
da gravidade. Também se associa à qualidade de vida 
nesses pacientes.(13-15) Embora o VEF1 não reflita todos 
os domínios da gravidade da doença, a sua utilização, 
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associada à avaliação da intensidade da dispneia pela 
mMRC, é simples e aplicável na atenção prestada por 
médicos generalistas e especialistas.(16-19)

A proposta da SBPT de classificação da gravidade da 
DPOC utiliza os valores de VEF1 pós-broncodilatador 
expressos em porcentagem do predito e a escala de 
dispneia do mMRC (Quadro 3) ou o escore CAT (Quadro 
4). Deve ser utilizado o critério de pior resultado. A 
DPOC deve ser classificada em leve, moderada, grave 
ou muito grave, e o tratamento deve ser recomendado 
para cada classe de gravidade (Quadro 2).

2. O QUE É UM DPOC EXACERBADOR? 
EXISTEM DIFERENÇAS NO PROGNÓSTICO 
E NO TRATAMENTO?

Existem, na literatura, várias definições de E-DPOC. 
Há cerca de 30 anos, Anthonisen et al.(20) definiram 
como E-DPOC a presença de pelo menos duas das 
seguintes alterações: aumento da dispneia, aumento 
da expectoração e aumento da purulência do escarro. 
Esses critérios ainda são utilizados. A E-DPOC é um 
evento no curso natural da doença, caracterizada por 
sustentada piora dos sintomas respiratórios habituais 
do paciente além das variações normais do dia a dia 
e que resulta na necessidade de alterar a medicação 
regular do paciente.(21)

As E-DPOC podem ser causadas por vários fatores, 
mas a maioria está associada a infecções virais ou 
bacterianas. Mais de 40% das exacerbações estão 
relacionadas aos vírus respiratórios, embora agentes 
não infecciosos irritantes das vias aéreas, como a 
poluição do ar, também possam ser desencadeantes.(22)

As E-DPOC aumentam o processo inflamatório, 
aceleram a progressão da doença, pioram a qualidade 
de vida e aumentam o risco de E-DPOC recorrentes 
e de hospitalizações que podem ocasionar a morte 
dos pacientes. As E-DPOC também são associadas ao 
maior risco de eventos cardiovasculares, principalmente 
infarto agudo do miocárdio.(22,23)

A mortalidade intra-hospitalar durante a E-DPOC 
varia entre 3,6% e 11%; o risco de hospitalização 
pode aumentar de 23% a 43% durante o ano seguinte 
à hospitalização; em pacientes internados em UTI, a 
mortalidade hospitalar é de 24%, podendo chegar a 
42% no decorrer de 1 ano; e a fatalidade calculada 
(excesso de mortalidade em comparação com DPOC 
estável) é de 15,6%, o que realça a importância das 
medidas de prevenção e tratamento das E-DPOC.(17,24)

São fatores de risco para E-DPOC frequentes idade 
avançada, função pulmonar muito comprometida, tosse 
com expectoração, comorbidades, doença do refluxo 
gastroesofágico e, principalmente, antecedentes de 
E-DPOC.(25)

Em um estudo(26) que acompanhou por 3 anos 2.138 
pacientes com DPOC em uso de medicação, mostrou-se 
que o principal preditor de uma nova E-DPOC foi o 
relato de E-DPOC no ano anterior (OR = 4,30; IC95%: 
3,58-5,17) e que o fenótipo exacerbador geralmente 
se mantinha nos anos seguintes de observação. Os 
exacerbadores formam um grupo distinto de pacientes 
que independe da gravidade da doença. Naquele mesmo 
estudo, entre pacientes com DPOC moderada pela 
classificação espirométrica (VEF1 entre 50% e 80%), 
havia 22% de exacerbadores.(26)

Baseado em estudos de morbidade e prognóstico, 
foi definido como exacerbador frequente o portador 
de DPOC que apresenta duas ou mais E-DPOC no 
período de 1 ano, cada uma separada por pelo menos 4 
semanas após o fim do tratamento da E-DPOC anterior 
ou por 6 semanas, a partir do início do evento, em 
casos que não tenham sido tratados.(4) O paciente 
que apresentou uma E-DPOC com necessidade de 
internação nos últimos 12 meses também deve ser 
tratado como exacerbador.

A relação das E-DPOC com a piora do prognóstico 
observada em diversos estudos faz com que o 
exacerbador seja merecedor de atenção especial 
quanto ao tratamento farmacológico de manutenção 
da doença.(24,27-30) Um dos objetivos da presente 
recomendação foi separar o tratamento farmacológico 
dos exacerbadores daqueles não exacerbadores. Ambos 
dependem da avaliação da função pulmonar para 
definir as medicações mais apropriadas (Quadro 2).

3. QUAIS SÃO OS OBJETIVOS DO 
TRATAMENTO FARMACOLÓGICO DA DPOC?

Os objetivos do tratamento da DPOC são redução de 
sintomas, que inclui alivio da dispneia e tosse; melhora 
do estado de saúde e da tolerância ao exercício; 
redução de riscos, que engloba mitigar a progressão 
da doença; prevenção e tratamento das E-DPOC; e 
redução da mortalidade.

A escolha do tratamento mais apropriado deve levar 
em consideração a intensidade dos sintomas, a presença 
de E-DPOC, os efeitos adversos, as comorbidades, as 
alterações cognitivas, a adaptação com o dispositivo, 

Quadro 3. Escala de dispneia do Medical Research Council modificada, adaptada para a língua portuguesa.
Escore Sintomas

0 Tenho falta de ar ao realizar exercício intenso.
1 Tenho falta de ar quando apresso o meu passo, ou subo escadas ou ladeira.
2 Preciso parar algumas vezes quando ando no meu passo, ou ando mais devagar que outras pessoas de 

minha idade. 
3 Preciso parar muitas vezes devido à falta de ar quando ando perto de 100 metros, ou poucos minutos de 

caminhada no plano.
4 Sinto tanta falta de ar que não saio de casa, ou preciso de ajuda para me vestir ou tomar banho sozinho.
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a disponibilidade das medicações e seu custo. Assim, 
o tratamento farmacológico deve ser individualizado, 
existindo opções de medicações que se ajustam a cada 
perfil de paciente. No entanto, algumas considerações 
gerais devem ser feitas para se evitar o uso inadequado 
ou excessivo de medicações.(4)

Em pacientes com baixo risco de E-DPOC e pouco 
sintomáticos, a primeira consideração a ser feita 
é a necessidade de tratamento de manutenção. A 
evidência em relação a esse perfil específico será 
discutida posteriormente. Caso decidido introduzir um 
tratamento sintomático, pode-se iniciar apenas o uso 
de um broncodilatador inalatório de longa duração, 
não havendo preferência de classe na escolha. Tanto 

os long-acting β2 agonists (LABA, β2-agonistas de 
longa duração) quanto os long-acting antimuscarinic 
agents (LAMA, antimuscarínicos de longa ação) são 
opções. Os broncodilatadores de longa duração são 
mais eficazes do que os de curta duração e devem ser 
priorizados no tratamento dos pacientes com sintomas 
persistentes..Se os sintomas permanecerem apesar 
do tratamento inicial, deve ser prescrita a associação 
de LABA + LAMA.(31,32)

Em pacientes com dispneia mais intensa, mas baixo 
risco de E-DPOC, a dupla broncodilatação com LABA 
+ LAMA é indicada, sempre levando em consideração 
a disponibilidade, os efeitos colaterais e a resposta 
individual. Corticosteroides inalatórios (CI) são 

Quadro 4. Versão em português do Teste de Avaliação da DPOC.

CAT
TM

COPD Assessment Test

Data de hoje:O seu nome:

Como está a sua DPOC  (Doença Pulmonar Obstrutiva Crônica)?
Faça o Teste de Avaliação da DPOC (COPD Assessment Test™–CAT) 
Esse questionário irá ajudá-o e ao seu pro�ssional da saúde a medir o impacto que a DPOC (Doença Pulmonar
Obstrutiva Crônica) causa no seu bem estar e o no seu dia a dia.As suas respostas e a pontuação do teste podem
ser utilizadas por você e pelo seu pro�ssional da saúde para ajudar a melhorar o controle da sua DPOC e a obter
o máximo benefício do tratamento.

Para cada um dos itens a seguir, assinale com um (X) o quadrado que melhor o descrever presentemente.
Certi�que-se de selecionar apenas uma resposta para cada pergunta.

Por exemplo: Estou muito feliz Estou muito triste
PONTUAÇÃO

O teste de Avaliação da DPOC (COPD Assessment Test) e o logotipo CAT é uma marca comercial de 
grupo de empresas GlaxoSmithKline.
©2009 GlaxoSmithKline. Todos os direitos reservados.

PONTUAÇÃO
TOTAL

0 1 2 3 4 5

0 1 2 3 4 5

0 1 2 3 4 5

0 1 2 3 4 5

0 1 2 3 4 5

0 1 2 3 4 5

0 1 2 3 4 5

0 1 2 3 4 5

Nunca tenho tosse Tenho tosse o tempo todo

Não tenho nenhum catarro
(secreção) no peito

O meu peito está cheio de
catarro (secreção)

Não sinto nenhuma
pressão no peito

Sinto uma grande pressão
no peito

Não sinto falta de ar
quando subo uma ladeira
ou um andar de escada

Sinto bastante falta de ar
quando subo uma ladeira ou
um andar de escada

Não sinto nenhuma
limitação nas minhas
atividades em casa

Sinto-me muito limitado nas
minhas atividades em casa

Sinto-me con�ante para
sair de casa, apesar da
minha doença pulmonar

Não me sinto nada con�ante
para sair de casa, por causa
da minha doença pulmonar

Durmo profundamente
Não durmo profundamente
devido à minha doença
pulmonar

Tenho muita energia
(disposição)

Não tenho nenhuma energia
(disposição)
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raramente indicados para pacientes com baixo risco 
de E-DPOC, devendo ser associados ao tratamento 
quando existe a associação de DPOC e asma.(33)

Exacerbadores pouco sintomáticos e sem limitação 
funcional grave (VEF1 > 50%) podem ser tratados, 
inicialmente, com apenas um broncodilatador de 
longa duração. Nesse caso, os LAMA são superiores 
aos LABA na prevenção de E-DPOC.(34)

Para os exacerbadores mais sintomáticos ou com 
limitação funcional mais grave, há a possibilidade de 
se iniciar o tratamento com a associação LABA + LAMA 
ou, caso o paciente já esteja em uso dessa combinação, 
acrescentar um CI, determinando a terapia tripla.

Um CI deve ser indicado para pacientes selecionados 
e sempre em associação com LABA. A associação LABA 
+ CI é indicada em pacientes com fenótipos específicos, 
como aqueles com asma associada à DPOC ou com 
eosinofilia sérica ou no escarro. As indicações de LABA 
+ CI serão discutidas posteriormente.

Ainda não existem estudos para determinar se a 
terapia tripla é superior à terapia LABA + LAMA na 
prevenção das E-DPOC. Como mencionado, pacientes 
com asma associada à DPOC devem ser sempre 
tratados com CI, independentemente do número de 
E-DPOC.(33) Para pacientes que persistem exacerbando 
apesar da terapia tripla, existem opções de segunda e 
terceira linha para a prevenção de E-DPOC que serão 
discutidas posteriormente.

4. QUAL DEVE SER O TRATAMENTO 
FARMACOLÓGICO PARA A DPOC LEVE 
(VEF1 > 80% DO PREDITO E ESCORE DA 
ESCALA MMRC DE 0-1)?

Pacientes com DPOC leve apresentam alterações 
estruturais das vias aéreas e do parênquima pulmonar, 
assim como alterações fisiológicas diversas. Entretanto, 
não há evidências da importância clínica dessas 
alterações nos pacientes assintomáticos. Em um 
estudo,(35) no qual foram acompanhados 519 indivíduos 
com relação VEF1/CVF < 0,70 e VEF1 > 80% dos valores 
previstos, 56,8% desses pacientes não apresentavam 
sintomas respiratórios. A análise multivariada ajustada 
mostrou que não havia diferenças entre os pacientes 
assintomáticos em relação à categoria de referência 
(assintomáticos com prova de função pulmonar normal) 
no que se refere ao uso de recursos de saúde e à 
qualidade de vida.(35) A presença de sintomas foi um 
dos melhores preditores da utilização de recursos de 
saúde naqueles com obstrução leve.(35-38) Nesse grupo, 
a utilização de budesonida durante 3 anos não teve 
influência na taxa de declínio do VEF1 ou na repercussão 
sobre os sintomas respiratórios, incluindo E-DPOC.(35-38)

Foi demonstrado que a hiperinsuflação dinâmica ocorre 
mesmo em pacientes com doença leve a moderada. O 
uso do tiotrópio melhorou a hiperinsuflação dinâmica 
em pacientes com doença moderada, mas não na 
doença leve. Também demonstraram que o uso do 
tiotrópio por 6 semanas melhorou modestamente 
a capacidade inspiratória nesses pacientes mas não 

teve efeito sobre a tolerância ao exercício.(39) Em outro 
estudo, houve melhora da limitação ao fluxo aéreo.(40)

A Global Initiative for Chronic Obstructive Lung 
Disease recomenda o uso de broncodilatador de curta 
ou longa duração para aliviar a dispneia,(4) o que não 
se aplica aos pacientes com DPOC leve e escore da 
escala mMRC de 0-1 (Quadro 3).(9) Não há evidências de 
benefício da farmacoterapia para outros desfechos. (5,10) 

Em resumo, embora a terapia farmacológica tenha 
efeitos em algumas alterações fisiológicas, até o 
momento não há estudos que permitam recomendar 
essa forma de terapia em pacientes com DPOC leve e 
assintomáticos. Caso os sintomas sejam considerados 
relevantes, broncodilatadores de curta ou longa duração 
podem ser utilizados na dependência da preferência 
do paciente e poderão ser mantidos dependendo da 
melhora dos sintomas. Conforme os sintomas se 
tornem mais proeminentes e frequentes ou ocorram 
E-DPOC, a opção deve ser por um broncodilatador de 
longa duração.(4)

5. A ASSOCIAÇÃO LABA + LAMA 
PROPORCIONA MAIORES BENEFÍCIOS DO 
QUE A MONOTERAPIA COM LABA OU LAMA 
EM PACIENTES COM DPOC?

Os broncodilatadores são a pedra angular no 
tratamento da DPOC. A adição de um segundo 
broncodilatador de longa duração com um mecanismo 
de ação diferente aumenta os benefícios sobre diferentes 
desfechos, notadamente a dispneia e a frequência e 
gravidade das E-DPOC. A associação LABA + LAMA 
está indicada para pacientes com DPOC de moderada 
a muito grave, sintomáticos e nos exacerbadores.(4)

Um estudo nacional envolvendo pacientes que 
permaneciam sintomáticos com o uso de salmeterol 
mostrou que a adição de tiotrópio conseguiu, em 2 
semanas, melhorar a função pulmonar, a dispneia 
durante a atividade física e a avaliação de atividade 
de vida diária.(41)

Exacerbações
Somente um estudo objetivou primariamente as 

E-DPOC em relação ao uso da associação LABA + 
LAMA contra a monoterapia, demonstrando que o 
uso de glicopirrônio + indacaterol diminuía a taxa 
anual de E-DPOC moderadas ou graves e a taxa de 
todas as E-DPOC, incluindo as leves, e aumentava o 
VEF1 matinal pré-dose em relação aos uso de LAMA 
isoladamente.(42)

A associação umeclidínio + vilanterol por 24 semanas 
não mostrou diferença no tempo para a primeira E-DPOC 
vs. seu uso individual ou de tiotrópio isoladamente. 
Esses estudos, no entanto, não foram delineados 
para avaliar as E-DPOC como desfecho primário.(43,44) 

Tampouco a associação aclidínio + formoterol mostrou 
diferenças significativas na taxa de E-DPOC sobre os 
monocomponentes em estudos de 24 semanas de 
duração, os quais tampouco foram delineados para 
avaliar E-DPOC.(45,46)
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A associação tiotrópio e olodaterol ainda esta sendo 
estudada quanto à frequência de E-DPOC. Em um 
estudo recente, essa associação foi superior a de seus 
monocomponentes na melhora do VEF1, dispneia, 
hiperinsuflação e uso de medicação de resgate. A 
melhora, apesar de estatisticamente significativa, 
não foi superior a diferença mínima clinicamente 
importante (DMCI).(47)

Dispneia 
A dispneia é a queixa mais frequente dos pacientes 

com DPOC. A avaliação mais habitual é com o Transition 
Dyspnea Index (TDI, Índice Transicional de Dispneia), 
que considera a DMCI como 1 ponto no escore. A 
maioria dos estudos avalia a dispneia como um desfecho 
secundário. Um estudo de 6 semanas avaliou a evolução 
da dispneia como desfecho primário, comparando a 
associação glicopirrônio e indacaterol vs. placebo e 
tiotrópio isolado.(48) Um estudo de 26 semanas mostrou, 
como desfecho secundário, uma melhora significativa 
da dispneia com o uso de glicopirrônio + indacaterol vs. 
tiotrópio, mas não contra seus monocomponentes. (49) 

A associação umeclidínio + vilanterol, em estudo 
de 24 semanas e grau de dispneia como desfecho 
secundário, mostrou uma maior chance de se obter 
uma resposta na diminuição da dispneia pelo TDI do 
que o uso de vilanterol isolado, mas não contra o uso de 
umeclidínio isolado.(43) Em dois estudos randomizados 
e paralelos com mais de 3.000 pacientes no total, a 
maior proporção de pacientes alcançou a DMCI no TDI 
com o uso de aclidínio + formoterol do que com seus 
monocomponentes.(45)

Dados de uma meta-análise sobre a eficácia e a 
segurança da combinação LABA + LAMA vs. o uso 
isolado de LABA e de LAMA no tratamento de pacientes 
com DPOC de moderada a grave, utilizando dados de 
23 ensaios clínicos randomizados com pelo menos 12 
semanas de duração, mostraram que os pacientes que 
fizeram uso da combinação LABA + LAMA alcançaram 
um melhor escore do TDI, comparados com aqueles 
que fizeram uso da monoterapia e que a associação 
LABA + LAMA foi mais efetiva na estratégia em 
reduzir o número de E-DPOC (moderada-grave) 
quando comparada com o uso de LABA, porém não 
em relação ao uso de LAMA.(50) As evidências indicam 
que, em termos de eficácia, a associação LABA + LAMA 
proporciona maiores benefícios do que a monoterapia 
LABA ou LAMA em pacientes com DPOC de moderada 
a muito grave que permanecem sintomáticos, devido à 
melhora dos escores do TDI. Seu efeito na prevenção 
de E-DPOC parece ser maior do que o de LABA isolado 
mas ainda não foi demonstrado, de forma contundente, 
ser maior que o de LAMA isolado.

6. QUAIS SÃO OS PACIENTES COM 
DPOC QUE TÊM MAIOR BENEFÍCIO DA 
ASSOCIAÇÃO LABA + CI?

Os CI alteram a transcrição gênica no núcleo celular, 
aumentando a produção de proteínas anti-inflamatórias 

e a quantidade de receptores β2 na superfície celular, o 
que explica sua ação sinérgica quando associados aos 
LABA. Por outro lado, já foram descritas em pacientes 
com DPOC resistência aos corticosteroides e limitada 
resposta aos mesmos.(51)

Os CI podem causar vários efeitos colaterais: 
candidíase, disfonia, hematomas superficiais secundários 
a traumas leves, osteopenia, catarata, glaucoma, 
diabetes mellitus, supressão adrenal, infecções por 
micobactérias (incluindo tuberculose) e pneumonias. 
As pneumonias têm sido tema de várias publicações 
e estão relacionadas ao uso prolongado de CI, doses 
elevadas, e corticosteroides mais potentes, assim 
como aos fumantes, presença de episódios anteriores 
de E-DPOC ou pneumonia, idade > 55 anos, índice 
de massa corpórea < 25 kg/m2 e obstrução grave das 
vias aéreas.(52)

O uso dos CI associados a LABA tem sido citado 
como opção terapêutica com o objetivo de reduzir 
o número de E-DPOC e de melhorar a qualidade de 
vida e a função pulmonar. Meta-análises confirmam 
que a associação LABA + CI, avaliada contra o uso 
isolado de LABA ou CI, é superior no que diz respeito 
à melhora da função pulmonar, embora possa ser 
questionada se a diferença média não tenha alcançado 
a DMCI atualmente admitida para esses desfechos. 
No que diz respeito à melhora da qualidade de vida, 
a associação LABA + CI parece ser superior ao uso 
isolado de seus componentes em pacientes com DPOC 
e VEF1 < 50% do predito.(53)

A dosagem de eosinófilos no sangue é apontada 
como um preditor de resposta aos CI em indivíduos 
com DPOC. Um estudo mostrou que os pacientes 
com DPOC e eosinófilos no sangue ≥ 2% antes do 
tratamento apresentaram redução da frequência de 
E-DPOC maior que aqueles com eosinófilos < 2% 
quando ambos usavam a combinação LABA + CI.(54) A 
associação LABA + CI também está indicada quando 
há associação de asma com a DPOC.(55)

Pacientes em uso de LABA + CI devem ser avaliados 
cuidadosamente caso se planeje a retirada do CI. 
O CI pode ser retirado em todos os pacientes não 
exacerbadores nos quais seu uso foi iniciado sem 
indicação. Existe uma possível associação de sua 
retirada com o aumento da taxa de E-DPOC ao ano, 
piora dos sintomas e piora da função pulmonar. Esse 
efeito é mais intenso em pacientes com eosinofilia 
periférica.(56-58)

Embora a DPOC seja uma doença inflamatória, o 
acúmulo de evidências sobre os efeitos colaterais 
causados pelos CI e dúvidas sobre sua ação nesse 
grupo de pacientes fazem com que a opção LABA + CI 
para pacientes com DPOC seja indicada quando essa 
está associada à asma, para pacientes exacerbadores 
sem resposta satisfatória com o uso de LABA + LAMA 
e para o fenótipo de DPOC exacerbador com eosinofilia 
periférica. Os valores de corte de eosinófilos para 
indicar o benefício do uso de CI ainda são controversos 
e precisam de confirmação em estudos futuros.
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7. EM QUE CONDIÇÃO CLÍNICA DEVE SER 
UTILIZADA A COMBINAÇÃO LABA + CI 
ASSOCIADA A UM LAMA (TERAPIA TRIPLA)?

A associação de um LAMA com LABA + CI para o 
tratamento de doenças obstrutivas é chamada de 
terapia tripla. O tratamento da DPOC exige, de forma 
sistemática, julgamento clínico individualizado na busca 
terapêutica adequada. Apesar do uso rotineiro na prática 
clínica, importantes questões devem ser esclarecidas 
em relação a essa modalidade de tratamento (LABA 
+ CI + LAMA).

Estudos em pacientes com DPOC grave ou muito 
grave que apresentavam mais de uma E-DPOC por 
ano mostram redução do número de hospitalizações 
e de E-DPOC com o uso desse regime terapêutico. A 
terapia tripla produziu melhora dos sintomas, da função 
pulmonar e dos escores de qualidade de vida quando 
comparada ao uso de LABA + CI ou de LAMA.(6,59-63) 

Uma revisão sistemática comparou a terapia tripla em 
relação à combinação LABA + CI e tiotrópio isolado e 
mostrou melhora da função pulmonar e da qualidade 
de vida relacionada à saúde para o grupo tratado 
com a terapia tripla. Todavia, não foram observadas 
diferenças em relação ao número de E-DPOC, ocorrência 
de pneumonia, dispneia e eventos adversos graves. O 
perfil de segurança da terapia tripla foi semelhante a 
outras opções de tratamento disponíveis.(64,65) Estudos 
observacionais têm demonstrado que existe preferência 
para a prescrição de terapia tripla em várias regiões 
do mundo, mesmo sem critérios claros para seu uso, 
como referido em diretrizes.(66)

A heterogeneidade da DPOC permite identificar 
subgrupos de pacientes com características clínicas 
distintas nos quais a terapia tripla pode ser indicada. 
Baseado nos dados acima citados, recomendamos o 
uso da terapia tripla (LABA + CI + LAMA) em pacientes 
portadores de DPOC que persistam sintomáticos 
apesar da terapia com a associação LABA + LAMA, 
naqueles que apresentam E-DPOC (2 ou mais ao ano) 
apesar do tratamento broncodilatador máximo com 
LABA + LAMA e em pacientes com DPOC associada à 
asma que permaneçam sintomáticos apesar do uso 
de LABA + CI.(67)

Análises post hoc de ensaios clínicos sugerem 
que o aumento do eosinófilo sérico pode ser um 
biomarcador para o risco futuro de E-DPOC em pacientes 
exacerbadores e preveem os benefícios da terapia com 
CI na prevenção de E-DPOC.(54,58,68,69) A presença de 
eosinófilos acima de 300 células/µl em pacientes com 
DPOC moderada a grave, com história de E-DPOC e 
em uso de LABA + LAMA pode auxiliar na tomada de 
decisão para o início da terapia tripla.(54,70) Entretanto, 
futuros ensaios clínicos prospectivos são necessários 
para validar o uso da contagem de eosinófilos séricos 
e determinar um ponto de corte para que essa possa 
ser útil na prática diária.(71,72)

8. QUAL A INDICAÇÃO DE ASSOCIAR 
ROFLUMILASTE PARA A PREVENÇÃO DE 
E-DPOC?

O roflumilaste é um inibidor seletivo da fosfodiesterase-4 
(PDE4) e age bloqueando a atividade dessa enzima, 
aumentando os níveis intracelulares de AMPc, com 
consequente redução na atividade inflamatória celular. 
Receptores da PDE4 são também expressos nas células 
da musculatura lisa das vias aéreas; porém, esse efeito 
direto de broncodilatação é pequeno.(73,74)

O roflumilaste está indicado para o tratamento de 
pacientes com DPOC grave e muito grave (VEF1 < 50% 
do previsto) e que persistem com E-DPOC, tosse e 
catarro mesmo em uso do tratamento inalatório máximo. 
A dose recomendada é 500 µg/dia via oral, e a meia-
vida longa do metabólito terminal N-óxido-roflumilaste 
permite que o medicamento seja administrado em 
uma dose única diária.(75)

Uma avaliação post hoc dos estudos iniciais do 
roflumilaste envolvendo um conjunto de 2.686 pacientes 
evidenciou redução significativa das E-DPOC de 14,3% 
em pacientes com DPOC recebendo a dose de 500 µg/
dia quando comparado ao uso de placebo durante 52 
semanas de avaliação. Os fatores associados com essa 
redução foram presença de bronquite crônica (26,2% 
de redução), tosse (20,9% de redução), expectoração 
(redução de 17,8%) e uso concomitante de CI (redução 
de 18,8%).(76)

Em um estudo recente realizado em 380 centros 
em 17 países com 2.354 pacientes randomizados 
(1.178 usando roflumilaste e 1.176 usando placebo), 
mostrou-se que a taxa de E-DPOC moderada ou grave 
foi reduzida com o uso do roflumilaste em comparação 
com o do placebo (28,5%), mas essa diferença não 
atingiu significância. Em comparação com o grupo 
placebo, uma maior proporção de participantes no 
grupo do roflumilaste não apresentou E-DPOC graves 
durante as 52 semanas de tratamento (54,2% do 
roflumilaste vs. 48,5% do placebo). O tempo para o 
surgimento de E-DPOC grave foi de 319 e 286 dias 
nos grupos de roflumilaste e placebo, respectivamente, 
sem diferença significativa.(77)

Uma meta-análise incluindo 14 estudos e envolvendo 
12.654 pacientes com DPOC grave ou muito grave 
e com bronquite crônica mostrou que o uso do 
roflumilaste associado a CI, a LABA e a LAMA melhora 
significativamente o VEF1 (média de 45,60 ml) e 
reduz a frequência de E-DPOC moderadas e graves 
quando comparado com o de placebo (OR = 0.77).(78) 

Em análise post hoc do mesmo estudo em pacientes 
com mais de três E-DPOC ao ano, a taxa de E-DPOC 
moderada ou grave foi reduzida em 39% no grupo 
que usou roflumilaste, com diferença significativa em 
relação ao grupo que recebeu placebo.(79)

O roflumilaste é geralmente bem tolerado, com 
eventos adversos esperados para os inibidores de 
PDE4. Apresenta, no entanto, mais efeitos adversos 
que as medicações inalatórias usadas no tratamento 
da DPOC. Os efeitos adversos mais comuns, relatados 
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em dados de ensaios clínicos com 8.630 pacientes, 
são gastrointestinais (diarreia e náuseas), redução 
do apetite, insônia, depressão, cefaleia e perda de 
peso. Esses efeitos adversos são maiores no início 
do tratamento, são reversíveis e melhoram com o 
tempo (geralmente em 4 semanas).(79) Em outra 
análise de segurança combinada, que incluiu dados 
de 14 ensaios clínicos sobre o uso de roflumilaste com 
12.054 pacientes, as taxas de eventos adversos nos 
grupos roflumilaste e placebo, respectivamente, foram 
de 67,2% e 62,8%, enquanto as de eventos adversos 
graves foram 13,5% vs. 14,2%.(77)

As evidências desses estudos fornecem informações 
adicionais sobre o subgrupo de pacientes que 
provavelmente se beneficiará com a utilização adicional 
do roflumilaste. Esse está indicado para pacientes com 
DPOC grave e muito grave (VEF1 < 50% do predito), 
com bronquite crônica (tosse e expectoração) e que 
persistem com E-DPOC frequentes apesar de já 
medicados com terapia inalatória adequada.

9. O USO PROFILÁTICO DE 
ANTIBIÓTICOS EM PACIENTES COM DPOC 
ESTÁVEL PREVINE AS E-DPOC?

As E-DPOC são deflagradas por infecções virais 
ou pelo surgimento de uma nova cepa bacteriana 
nas vias aéreas inferiores. Estudos sugerem que 
a presença de bactérias nas vias aéreas inferiores 
contribui para a inflamação crônica, resultando em 
progressão da doença. Assim, é possível que, em 
pacientes cronicamente infectados, a redução da carga 
bacteriana pelo uso prolongado de antibióticos reduza a 
frequência e a gravidade das E-DPOC. Os macrolídeos 
têm sido indicados pelos seus efeitos anti-inflamatórios 
e imunomoduladores. Além disso, alteram a síntese 
do biofilme e aumentam a fagocitose e a depuração 
bacteriana por macrófagos alveolares.(80-82)

Um estudo sobre o uso de eritromicina durante 12 
meses levou a redução das E-DPOC e do risco de 
hospitalização.(83) Em um estudo subsequente, foi 
demonstrado que as E-DPOC tinham menor duração 
durante o uso contínuo de eritromicina.(84) Em 2011, 
ao serem avaliados 1.142 pacientes em oxigenoterapia 
domiciliar prolongada ou com antecedente de E-DPOC, 
o uso diário de azitromicina por 1 ano associada ao 
tratamento habitual reduziu a frequência das E-DPOC 
e melhorou a qualidade de vida.(85)

Uma meta-análise de seis estudos mostrou redução 
de risco de E-DPOC de 37% com a antibioticoterapia 
quando comparada ao uso de placebo.(86) Uma revisão 
sistemática de sete estudos envolvendo mais de 
3.000 pacientes identificou efeito significativo da 
antibioticoterapia contínua na redução do número 
de E-DPOC.(87)

O uso de cursos intermitentes de fluoroquinolona 
oral reduziu em cerca de 25% a chance de E-DPOC, 
como demonstrado em um estudo com moxifloxacino 
diário por 5 dias a cada 8 semanas em um total de 6 
ciclos.(88) Pacientes com escarro mucopurulento antes 
do tratamento apresentaram uma redução de até 45% 

das E-DPOC. Entretanto, a falta de estudos, o risco de 
indução de resistência bacteriana e os efeitos colaterais 
decorrentes do uso crônico de antibióticos limitam o 
uso rotineiro dessa estratégia.(88)

O uso de antibioticoterapia inalatória nos pacientes 
com DPOC ainda não pode ser recomendado devido à 
falta de ensaios clínicos randomizados que comprovem 
sua eficácia. Apesar da redução da inflamação 
brônquica em pacientes colonizados cronicamente por 
Pseudomonas aeruginosa após 2 semanas de uso de 
tobramicina inalatória, os escassos estudos realizados 
não foram capazes de demonstrar benefícios clínicos 
na prevenção de E-DPOC.(89,90)

A indicação de antibióticos profiláticos em DPOC 
deve ser determinada individualmente. É um recurso 
de terceira linha no tratamento do exacerbador. As 
evidências disponíveis permitem o uso de azitromicina 
250 mg diariamente ou 500 mg três vezes por semana, 
ou o uso de eritromicina 500 mg duas vezes por dia por 
1 ano para pacientes com DPOC grave ou muito grave e 
exacerbadores a despeito do tratamento farmacológico 
habitual. Seu uso prolongado associa-se a aumento 
do risco de eventos adversos e desenvolvimento de 
resistência bacteriana. Deve-se tomar cuidado especial 
em pacientes com cardiopatia associada, taquicardia 
em repouso ou história de arritmias. Também devem 
ser monitorizados a ototoxicidade e os efeitos 
colaterais gastrointestinais. É recomendado, antes 
de sua introdução, a coleta de amostra de escarro 
para cultura de bactérias e micobactérias, visto que o 
uso de um macrolídeo continuamente pode dificultar 
o diagnóstico de infecções pulmonares crônicas por 
microrganismos de baixa virulência.(91,92)

10. A N-ACETILCISTEÍNA (NAC) PODE SER 
UTILIZADA NA PREVENÇÃO DE E-DPOC?

Dados consistentes da literatura mostram que o 
estresse oxidativo nas vias aéreas de pacientes com 
DPOC faz parte importante no desenvolvimento da 
doença e que se relaciona com o risco futuro de 
E-DPOC, com o aumento de influxo maior de células 
inflamatórias e de citocinas inflamatórias. A utilização 
de agentes antioxidantes e anti-inflamatórios na 
DPOC tem sido estudada para o controle de E-DPOC. 
Nesse contexto, a eficácia e a segurança da NAC na 
DPOC estão sendo investigadas quanto à prevenção 
de E-DPOC.(93)

A NAC apresenta ação direta, devido à presença 
do grupo sulfidril livre, que serve como uma fonte 
pronta de equivalente redutor de oxidantes, e ação 
indireta, devido à reposição intracelular dos níveis do 
antioxidante glutationa. Entretanto, ainda há grande 
discussão em relação à eficácia desse fármaco no 
controle de eventos de E-DPOC e à melhor dose para 
o controle desses eventos.(94)

Em um estudo clínico randomizado nos EUA,(95) 51 
pacientes com DPOC por exposição ao tabaco e sintomas 
de bronquite crônica (presença de tosse e secreção) 
foram alocados para receber NAC 1.800 mg duas 
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vezes por dia ou placebo por 8 semanas. Entretanto, 
o tamanho da amostra não atingiu a meta de inclusão 
de 130 pacientes, o que pode ter influenciado os 
resultados de não modificação na qualidade de vida, 
na função pulmonar ou nos marcadores inflamatórios 
e de estresse oxidativo sistêmicos. Em relação aos 
eventos adversos, os mais comuns foram náusea e 
diarreia leve.(95) Por outro lado, um estudo randomizado 
na China com 1.006 pacientes com DPOC e ao menos 
duas E-DPOC nos últimos 2 anos, utilizando NAC 600 
mg duas vezes por dia vs. placebo, mostrou que a 
utilização de NAC foi mais efetiva nos pacientes com 
DPOC moderada em comparação àqueles com DPOC 
grave, com redução significativa na taxa de E-DPOC 
após 1 ano. O tempo para a primeira E-DPOC não 
foi diferente entre os grupos. Em relação aos efeitos 
adversos, 10% dos pacientes do grupo NAC e 9% do 
grupo placebo apresentaram eventos adversos sérios, 
sendo que a maioria foi em decorrência da hospitalização 
por E-DPOC.(96) Em outro estudo na China com 120 
pacientes utilizando NAC 600 mg duas vezes por dia por 
1 ano, foi demonstrada uma redução significativa na 
taxa de E-DPOC no grupo NAC comparado ao controle 
(0,96 vs. 1,71 E-DPOC/paciente/ano).(97) Em 2005, um 

estudo com 523 pacientes em uso de NAC 600 mg 
uma vez por dia por 3 anos mostrou que não houve 
diferença entre os grupos NAC e controle. Entretanto, 
no subgrupo de pacientes que não estava utilizando 
CI (155 pacientes), houve uma redução de 26% no 
risco de E-DPOC.(98)

Duas meta-análises mostraram que o uso de NAC 
reduziu a taxa de E-DPOC (razão de risco = 0,85; 
IC95%: 0,76-0,96). Os achados foram consistentes 
na redução do número de exacerbações com o uso 
de doses altas (1.200 mg) em pacientes com DPOC 
e com o uso de doses baixas (600 mg) da NAC em 
pacientes com bronquite crônica sem DPOC, mas 
sem efeitos na função pulmonar. Assim, os estudos 
recentes mostram que a NAC pode ser utilizada com 
segurança na prevenção de E-DPOC quando utilizada 
por mais de 6 meses e em doses diárias maiores que 
1.200 mg.(99,100)

Dado seu perfil de segurança e evidência de eficácia, 
o uso de NAC como medicação de terceira linha na 
prevenção de E-DPOC está recomendado; o perfil de 
pacientes que obtêm maiores benefícios com o uso de 
NAC parece ser o de portadores de bronquite crônica, 
mas isso ainda é controverso.
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RESUMO
Objetivo: Determinar se long-acting muscarinic antagonists (LAMAs, antagonistas 
muscarínicos de longa duração) são superiores a long-acting β2 agonists (LABAs, β2-
agonistas de longa duração) na prevenção de exacerbações da DPOC. Métodos: Revisão 
sistemática e meta-análise de ensaios clínicos controlados aleatórios com pacientes 
com DPOC estável, de moderada a grave, conforme os critérios da Global Initiative for 
Chronic Obstructive Lung Disease, tratados com LAMA (brometo de tiotrópio, aclidínio 
ou glicopirrônio), acompanhados durante pelo menos 12 semanas e comparados a 
controles que usaram LABA isoladamente ou com um corticosteroide. Resultados: 
Foram analisados 2.622 estudos para possível inclusão com base em seu título e resumo; 
9 estudos (17.120 participantes) foram incluídos na análise. Em comparação com LABAs, 
LAMAs resultaram em maior diminuição da razão da taxa de exacerbações [risco relativo 
(RR) = 0,88; IC95%: 0,84-0,93]; menor proporção de pacientes que apresentaram pelo 
menos uma exacerbação (RR = 0,90; IC95%: 0,87-0,94; p < 0,00001); menor risco de 
hospitalizações em virtude de exacerbação da doença (RR = 0,78; IC95%: 0,69-0,87; p 
< 0,0001) e menor número de eventos adversos sérios (RR = 0,81; IC95%: 0,67-0,96; 
p = 0,0002). A qualidade geral das evidências foi moderada para todos os desfechos. 
Conclusões: O principal achado desta revisão sistemática e meta-análise foi que LAMAs 
reduziram significativamente a taxa de exacerbações (episódios de exacerbação/ano), os 
episódios de exacerbação, as hospitalizações e os eventos adversos sérios. 

Descritores: Doença pulmonar obstrutiva crônica; Antagonistas muscarínicos; Agonistas 
adrenérgicos beta; Broncodilatadores; Aerossóis/uso terapêutico; Gerenciamento clínico. 
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INTRODUÇÃO

A DPOC é uma doença prevenível comum, caracterizada 
por limitação persistente do fluxo aéreo que geralmente 
é progressiva e se relaciona com resposta inflamatória 
crônica aumentada a partículas ou gases nocivos.(1) De 
acordo com a Organização Mundial da Saúde, a DPOC 
é a quarta maior causa de morte em todo o mundo,(2) e 
sua carga aumentará nas próximas décadas em virtude 
do envelhecimento da população mundial e da exposição 
contínua a fatores de risco.(3) A DPOC é a quinta maior 
causa de hospitalização.(4) A maioria das informações 
provém de países de alta renda, mas sabe-se que quase 
90% das mortes por DPOC ocorrem em países de baixa 
e média renda.(2) Na América Latina, a prevalência da 
DPOC em 2005 foi maior nos indivíduos com mais de 60 
anos de idade; ela variou de 7,8% na Cidade do México 
a 19,7% em Montevidéu, Uruguai.(5) No Brasil, a taxa 
de prevalência da DPOC foi de 15,6% em 2010,(5) com 
33.000 mortes por ano.(6) 

A apresentação clínica da DPOC é a perda progressiva 
da função pulmonar, piora da qualidade de vida e aumento 
da gravidade dos sintomas. Além do comprometimento 
crônico, a doença pode evoluir com períodos de declínio 

agudo em virtude de exacerbações, que são eventos 
agudos caracterizados pelo agravamento dos sintomas 
respiratórios do paciente além das variações normais 
do dia a dia, o qual resulta em mudança da medicação.
(7) As exacerbações da DPOC contribuem sobremaneira 
para a deterioração da função pulmonar, a piora da 
qualidade de vida, o aumento dos custos de cuidados 
de saúde, a necessidade de hospitalização e o risco de 
morte. (7,8) Portanto, diminuir a taxa de exacerbações é uma 
importante meta terapêutica para pacientes com DPOC. 
Recomenda-se o tratamento com long-acting muscarinic 
antagonist (LAMA, antagonista muscarínico de longa 
duração) ou long-acting β2 agonist (LABA, β2-agonista 
de longa duração) como terapia de manutenção de 
primeira linha para pacientes com DPOC de moderada a 
muito grave.(1) Esses medicamentos foram inicialmente 
introduzidos para controlar os sintomas. Com base em 
sua eficácia em ensaios clínicos recentes em comparação 
com placebo, são agora recomendados para a prevenção 
de exacerbações em doentes com DPOC de moderada a 
grave.(9-11) No entanto, as diretrizes atuais de tratamento(1) 
não especificam qual dos dois agentes (LAMA ou LABA) 
deve ser preferencialmente usado. 
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Em uma meta-análise realizada por Chong et al. em 
2012,(12) um LAMA (tiotrópio) reduziu o número de 
pacientes que apresentaram uma ou mais exacerbações 
em comparação com o uso de diversas formulações 
de LABA. Desde então, novas formulações de LAMAs 
e LABAs foram introduzidas,(13-15) e estudos clínicos 
maiores nos quais foram comparados LAMAs e LABAs 
foram recentemente publicados.(16,17) Além disso, a 
falta de medidas de síntese estatística para avaliar a 
proporção de exacerbações por ano e a necessidade 
de atualização da qualidade das evidências justificam 
o interesse na presente revisão (e sua relevância), 
cujo objetivo foi determinar se LAMAs são superiores 
a LABAs na prevenção de exacerbações da DPOC. 

MÉTODOS

Esta revisão seguiu as diretrizes Preferred Reporting 
Items for Systematic Review and Meta-Analysis 
Protocols (PRISMA-P)(18) e foi registrada no International 
Prospective Register of Systematic Reviews (PROSPERO; 
Protocolo n. CRD42015024682). A população, a 
intervenção, o controle e o desfecho no presente estudo 
foram, respectivamente, pacientes com DPOC, LAMAs, 
LABAs e exacerbações da DPOC. Não foi necessário 
obter a aprovação de nenhum comitê de ética em 
pesquisa para a presente revisão sistemática. 

Os critérios de inclusão no estudo foram os seguintes: 
ensaios clínicos controlados aleatórios (ECCA) com 
pacientes com DPOC estável, de moderada a grave, 
de acordo com os critérios da Global Initiative for 
Chronic Obstructive Lung Disease,(1) tratados com 
LAMA (brometo de tiotrópio, aclidínio ou glicopirrônio), 
acompanhados durante pelo menos 12 semanas 
e comparados a controles que usaram somente 
LABA (salmeterol, formoterol ou vilanterol) ou 
associações medicamentosas de dose fixa de LABAs 
e corticosteroides inalatórios (formoterol/budesonida, 
formoterol/mometasona ou salmeterol/fluticasona). 
Não se empregou nenhuma restrição de idioma ou 
tempo. Os critérios de exclusão do estudo foram 
estudos observacionais, estudos sem informações 
sobre a gravidade da DPOC e estudos realizados com 
medicamentos genéricos. A estratégia de busca de 
estudos incluiu os termos “COPD”, “LAMA”, “LABA” e 
os termos derivados apresentados no Anexo 1 (todos 
os anexos do presente estudo estão disponíveis no 
site do JBP: http://jornaldepneumologia.com.br/
detalhe_anexo.asp?id=54). 

Usamos os seguintes bancos de dados para recuperar 
os ECCA: PubMed; EMBASE; Cochrane Library; 
LILACS; Cumulative Index to Nursing and Allied Health 
Literature; Web of Science; Scopus; Grey Literature 
Report e o Banco de Teses da Fundação de Apoio ao 
Desenvolvimento do Ensino, Ciência e Tecnologia/
Coordenação de Aperfeiçoamento de Pessoal de Nível 
Superior. Além disso, pesquisamos anais de congressos 
e workshops (resumos). Autores de resumos não 
publicados foram contatados. Consultamos também 
o registro e banco de dados de resultados on-line 

ClinicalTrials.gov. As buscas foram realizadas entre 
abril e maio de 2015. 

Coleta e análise de dados

Seleção de estudos
Após a obtenção dos resultados da busca preliminar, 

eliminamos as citações duplicadas e as demais citações 
foram avaliadas em duas etapas. Na primeira etapa, o 
título e o resumo de cada artigo foram examinados, e as 
citações que não preencheram os critérios de inclusão 
foram descartadas. Na segunda etapa, obtivemos cópias 
do texto completo das citações remanescentes. Dois 
dos autores avaliaram de forma independente todos os 
estudos recuperados durante a busca e listaram todos 
os ECCA elegíveis. Diferenças e dúvidas a respeito da 
lista de inclusão foram resolvidas por meio de discussão 
para que se obtivesse o consenso. Um terceiro revisor 
foi consultado quando não se obteve o consenso. 

Extração e gerenciamento de dados
Dois revisores extraíram os dados independentemente. 

Um terceiro revisor ajudou quando houve desacordo. 
A extração de dados incluiu o nome do autor principal; 
o ano de publicação; o desenho do estudo; o número 
de participantes; a média de idade e o sexo dos 
participantes de cada grupo; critérios diagnósticos; 
medicamento e dosagem para cada grupo de estudo 
e medidas de desfecho. As medidas de desfecho 
primárias foram a taxa de exacerbações da DPOC em 
cada grupo, a razão da taxa de exacerbações e as 
proporções de pacientes que apresentaram pelo menos 
uma exacerbação durante o período de estudo. As 
medidas de desfecho secundárias incluíram o número de 
hospitalizações em virtude de exacerbações da DPOC, 
mortalidade e o número de eventos adversos sérios. 

Avaliação do risco de viés
Avaliamos o risco de viés dos estudos incluídos por 

meio da Ferramenta de Risco de Viés da Cochrane.(19) 

Síntese dos dados
Na análise dos dados binomiais, um evento 

foi considerado presente caso o paciente tivesse 
apresentado pelo menos uma exacerbação durante o 
ECCA. Os dados resumidos foram relatados em forma 
de risco relativo (RR) e IC95%. Sempre que a razão 
de taxas foi relatada, a transformação logarítmica foi 
realizada antes da análise e combinação das razões de 
taxas dos estudos pelo método genérico de variância 
inversa. Um erro-padrão aproximado da razão da taxa 
logarítmica foi calculado de acordo com o Cochrane 
Handbook for Systematic Reviews of Interventions, 
versão 5.1.0.(19) O número necessário para tratar 
(NNT) para prevenir um evento foi calculado por meio 
da diferença de risco entre os grupos. Os dados foram 
analisados com o programa Review Manager, versão 
5.3 (RevMan 5; Cochrane Collaboration, Oxford, Reino 
Unido). Os ensaios foram agrupados por meio de um 
modelo de efeitos fixos para garantir que ensaios 

303J Bras Pneumol. 2017;43(4):302-312

http://jornaldepneumologia.com.br/detalhe_anexo.asp?id=54
http://jornaldepneumologia.com.br/detalhe_anexo.asp?id=54


Antagonistas muscarínicos de longa duração vs. β2-agonistas de longa duração em exacerbações da DPOC:  
revisão sistemática e meta-análise

maiores tivessem o peso adequado no efeito global 
do tratamento. 

Avaliação da heterogeneidade
Para os efeitos combinados, testamos a 

heterogeneidade por meio do coeficiente I2.(19) Valores 
de 25%, 50% e 75%, respectivamente, representam 
baixa, moderada e alta heterogeneidade. 

Análise de subgrupos e investigação da 
heterogeneidade

Avaliamos os estudos por meio de sua estratificação 
em estudos nos quais foram incluídos apenas pacientes 
com exacerbações frequentes e estudos nos quais 
a presença de exacerbações frequentes não foi um 
critério de inclusão. Avaliamos também baixo risco de 
viés vs. alto risco de viés por meio da Ferramenta de 
Risco de Viés da Cochrane.(19) 

Análise de sensibilidade
A análise de sensibilidade foi realizada com ECCA 

nos quais o grupo de comparação incluiu a associação 
medicamentosa de corticosteroides inalatórios e LABAs, 
aqueles com medicamentos de ultralonga duração 
e aqueles com tempo de acompanhamento de 48 
semanas ou menos. 

Qualidade das evidências
A qualidade das evidências foi medida para 

os desfechos primários pelo método Grading of 
Recommendations Assessment, Development, and 
Evaluation (GRADE).(20) 

RESULTADOS

Resultados das buscas
Foram analisados o título e o resumo de um total 

de 2.622 estudos para possível inclusão. Essa análise 
resultou na exclusão de 2.609 estudos. Assim, 13 
ECCA preencheram os critérios de inclusão e foram 
selecionados para a fase de texto completo. Quatro 
desses estudos(21-24) foram excluídos, restando portanto 
9 para a análise quantitativa final(16,17,25-31) (Figura 
1). Foram incluídos 17.120 participantes no total, e 
as principais características dessa população estão 
descritas na Tabela 1. A Tabela 2 mostra os tipos de 
análises, os grupos de tratamento especificados e os 
períodos de acompanhamento. Três estudos(16,17,30) 
incluíram apenas pacientes com exacerbações 
frequentes, cuja definição foi história documentada 
de pelo menos uma exacerbação que tivesse 
resultado em tratamento com glicocorticosteroides 
ou antibióticos sistêmicos ou hospitalizações no ano 
anterior.(17) Todos os estudos excluíram pacientes com 
asma, outras doenças clínicas prévias relacionadas 
e exacerbações da DPOC nas últimas 4 semanas. 
Quatro estudos(25,27,28,30) apresentaram definições de 
exacerbação da DPOC baseadas tanto em sintomas 
como em eventos.(32) Três estudos(17,26,29) apresentaram 
apenas uma definição baseada em sintomas, e os 2 

restantes apresentaram apenas uma definição baseada 
em eventos.(16,31) A idade (variação: 61,8-65,0 anos), 
a proporção de pacientes do sexo masculino (variação: 
65-84%) e a média do VEF1 basal em porcentagem 
do valor previsto (variação: 37,7-54,5%) nos estudos 
foram comparáveis. Em dois estudos,(27,28) o braço de 
tratamento com LAMAs foi aberto, o que compromete 
o cegamento nesse grupo. 

Intervenções
Todos os estudos compararam LAMAs diretamente 

com uma formulação de LABA. O tiotrópio HandiHaler® 
(18 µg; Boehringer Ingelheim, Ingelheim, Alemanha) 
foi o LAMA usado em todos os estudos, à exceção de 
um,(31) no qual foi usado o aclidínio HandiHaler® (400 µg; 
Boehringer Ingelheim). Quanto aos LABAs, salmeterol 
(50 µg) e formoterol (12 µg), ambos administrados 
por inaladores pressurizados ou de pó, foram usados 
em 6 estudos,(16,25-27,30,31) e indacaterol de ultralonga 
duração (150 µg) foi usado em 3 estudos.(17,28,29) Em 
1 estudo,(16) foi usada a associação medicamentosa 
de LABA e corticosteroide inalatório (salmeterol 50 
µg + propionato de fluticasona 500 µg), administrada 
por meio de Diskus/Accuhaler® (GlaxoSmithKline, 
Bretford, Reino Unido). 

Risco de viés nos estudos incluídos
A qualidade metodológica dos estudos incluídos foi 

avaliada por meio da Ferramenta de Risco de Viés 
da Cochrane,(19) como mostra a Figura 2. O viés de 
publicação foi investigado por meio de um gráfico de 
funil (funnel plot) com contorno melhorado (Anexo 2) 
e os testes de Harbord e Peter. 

Efeito das intervenções

Desfechos primários

•	 Razão da taxa de exacerbações
As taxas de exacerbações com o uso de LAMAs foram 

menores que as observadas com o uso de LABA apenas 
(RR = 0,88; IC95%: 0,84-0,93), conforme estimado 
pelo modelo de efeitos fixos. Foram randomizados 
14.488 participantes de 6 ECCA. A heterogeneidade 
dos estudos foi baixa (I2 = 48%; Figura 3A). Um 
modelo de efeitos aleatórios foi empregado e mostrou 
que não houve alteração da heterogeneidade e que 
houve alteração insignificante do efeito do tratamento. 

A análise de subgrupos baseada no histórico de 
exacerbações frequentes e tempo de acompanhamento 
de pelo menos 48 semanas mostrou que não houve 
alteração do efeito do tratamento (RR = 0,86; IC95%: 
0,81-0,91; Figura 3). No entanto, a heterogeneidade 
foi alta (I2 = 74%) em virtude do estudo com 
corticosteroide inalatório.(16) Os estudos nos quais 
foram incluídos pacientes com ou sem exacerbações 
frequentes apresentaram RR semelhante (0,86) e 
IC95% maior e não significativo (0,73-1,02), conforme 
estimado pelo modelo de efeitos fixos (Figura 3). A 
análise de subgrupos dos estudos estratificados em 
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baixo e alto risco de viés mostrou menor efeito do 
tratamento no grupo com alto risco de viés (Figura 3). 

•	 Número de participantes que apresentaram pelo 
menos uma exacerbação

Foram incluídos oito estudos (n = 17.120 participantes). 
Os pacientes tratados com LAMAs apresentaram menor 
risco de exacerbação do que aqueles tratados com 
LABAs (RR = 0,90; IC95%: 0,87-0,94; p < 0,00001), 
conforme estimado pelo modelo de efeitos fixos, sem 
evidências de heterogeneidade (I2 = 0%; Figura 
4). A análise de subgrupos baseada no histórico de 
exacerbações frequentes é apresentada na Figura 4. No 
subgrupo de pacientes sem exacerbações frequentes 
(RR = 0,92; IC95%: 0,81-1,04; p = 0,19),(25-29,31) 
não houve diferença significativa entre LAMAs e 

LABAs quanto à taxa de exacerbações. Na análise de 
subgrupos dos estudos que incluíram pacientes com 
exacerbações frequentes,(16,17,30) a taxa de exacerbações 
foi significativamente diferente entre os grupos que 
favoreceram LAMAs (RR = 0,90; IC95%: 0,86-0,94; p 
< 0,00001). O NNT global com LAMAs para evitar uma 
exacerbação foi 29 e diminuiu para 24 quando foram 
considerados apenas os pacientes com exacerbações 
frequentes. 

Desfechos secundários

•	 Hospitalizações
Seis estudos,(16,17,26,27,30,31) com 13,899 participantes, 

relataram o número de pacientes que tiveram 
pelo menos uma hospitalização relacionada com 

Registros identificados por meio 
de bancos de dados (n = 4.814)

Registros após a remoção de
duplicatas (n = 2.622)

Registros avaliados
(n = 2.622)

Artigos com texto completo 
avaliados quanto à elegibilidade

(n = 13)

Estudos incluídos na 
síntese qualitativas

Estudos incluídos na 
síntese quantitativa

(meta-análise)
(n = 9)
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e os autores não deram acesso
aos dados Kurashima et al.,(23) 

Perng et al.,(22) e Pepin et al.(24) não
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(n = 4)

Figura 1. Fluxograma Preferred Reporting Items for Systematic Review and Meta-Analysis Protocols do processo de 
seleção de artigos.(18) 
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exacerbação da DPOC. Os pacientes tratados com 
LAMAs apresentaram menor risco de hospitalização 
em comparação com aqueles tratados com LABAs 
(RR = 0,78; IC95%: 0,69-0,87; p < 0,0001; Figura 
5). O coeficiente I2 mostrou baixa heterogeneidade 
(42%), o que foi completamente explicado quando 
consideramos apenas os estudos que incluíram pacientes 
com exacerbações frequentes.(16,17,30) 

•	 Mortalidade

Oito estudos, com 16.746 participantes, relataram o 
número de óbitos em cada grupo.(16,17,25,26,28-31) Nenhum 
dos eventos esteve relacionado com os medicamentos 
investigados. Não houve diferença significativa entre 
os grupos de tratamento quanto ao número de óbitos 
(RR = 1,00; IC95%: 0,79-1,27; Figura 5). 

Tabela 1. Características dos estudos selecionados.a

Autor 
principal

Ano Homens, % Idade, anos Histórico de 
tabagismo, 

anos

Duração da 
DPOC, anos

VEF1% VEF1/CVF%

LAMA LABA LAMA LABA LAMA LABA LAMA LABA LAMA LABA LAMA LABA
Brusasco 
et al,(25)

2003 77,4 75,0 63,8 
(8,0)

64,1 
(8,5)

44,1 
(22,9)

44,8 
(24,1)

9,0 
(7,3)

9,9 
(8,0)

39,2 
(11,6)

37,7 
(11,7)

43,7 
(9,7)

42,3 
(9,5)

Briggs 
et al,(26)

2005 65 68 64,2 
(8,6)

64,6 
(7,8)

55,6 
(29,6)

56,1 
(27,9)

9,4 
(6,5)

9,4 
(6,8)

37,7 
(11,9)

37,7 
(12,2)

43,7 
(10,0)

43 
(9,7)

Buhl 
et al,(29)

2011 67 70 63,4 
(8,3)

63,6 
(8,6)

41,8 
(19,8)

43,2 
(20,9)

7,0 
(6,0)

7,0 
(6,3)

54,3 
(12,8)

54,6 
(12,8)

51,2 
(9,4)

51,0 
(9,4)

Decramer 
et al,(17) 

2013 76 78 64 64 43,2 
(23,9)

42,8 
(23,8)

6,6 
(5,4)

7,0 
(5,7)

40,7 
(6,1)

40,2 
(6,0)

46,5 
(9,8)

46,0 
(9,7)

Donohue 
et al,(28)

2002 74 75 64,5 
(7,9)

64,6 
(8,1)

47 
(25)

48 
(26)

9,2 
(7,8)

10,4 
(8,2)

NR NR 43,6 
(9,8)

42,0 
(9,5)

Vogelmeier 
et al,(27)

2008 79,2 75,7 63,4 
(9,5)

61,8 
(8,8)

38,6 
(19,3)

35,4 
(18,0)

6,9 
(6,3)

7,0 
(6,0)

51,6 
(11,2)

51,6 
(10,6)

54,4 
(9,6)

54,6 
(10,2)

Vogelmeier 
et al,(30) 

2013 74,4 74,9 62,9 
(9,0)

62,8 
(9,0)

38,8 
(20,0)

37,8 
(19,2)

8,0 
(6,7)

7,9 
(6,5)

49,2 
(13,3)

49,4 
(13,1)

52,5 
(10,8)

52,4 
(11,2)

Singh 
et al,(31)

2014 66,5 66,4 63,1 
(8,2)

63,4 
(7,8)

NI NI NI NI 53,6 
(13,0)

54,5 
(13,2)

NI NI

Wedzicha 
et al,(16) 

2008 84 81 65 64 39,5 41,3 NR NR 39,4 39,1 NR NR

LAMA: long-acting muscarinic antagonist (antagonista muscarínico de longa duração); LABA: long-acting β2 
agonist (β2-agonista de longa duração); NR: não realizado; e NI: não informado. aValores expressos em forma de 
média (dp), exceto onde indicado. 

Tabela 2. Intervenções dos estudos. 
Autor principal Ano Participantes, n Tipo de 

análise
Intervenção Controle Tempo de 

acompanhamento, 
semanas

LAMA LABA LAMA LABA

Brusasco  
et al.(25)

2003 402 405 IDT Tiotrópio, 18 µg Salmeterol, 50 µg 24 

Briggs  
et al.(26)

2005 308 300 IDT Tiotrópio, 18 µg Salmeterol, 50 µg 12 

Buhl  
et al.(29)

2011 799 794 IDT Tiotrópio, 18 µg Indacaterol, 150 µg 12 

Decramer  
et al.(17) 

2013 1.689 1.693 Por 
protocolo

Tiotrópio, 18 µg Indacaterol, 150 µg 52 

Donohue  
et al.(28)

2010 415 416 IDT Tiotrópio, 18 µg Indacaterol, 150 µg 26 

Vogelmeier  
et al.(27)

2014 385 384 IDT Aclidínio, 400 µg Formoterol, 12 µg 24 

Vogelmeier  
et al.(30) 

2008 221 210 IDT Tiotrópio, 18 µg Formoterol, 12 µg 24 

Singh  
et al.(31)

2013 3.707 3.669 IDT Tiotrópio, 18 µg Salmeterol, 50 µg 52 

Wedzicha  
et al.(16) 

2008 665 658 IDT Tiotrópio, 18 µg Salmeterol, 50 µg + 
propionato de 

fluticasona, 500 µg

104 

LAMA: long-acting muscarinic antagonist (antagonista muscarínico de longa duração); LABA: long-acting β2 agonist 
(β2-agonista de longa duração); e IDT: intenção de tratar. 
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•	 Eventos adversos sérios
Cinco ensaios, com 13.738 participantes, relataram 

efeitos adversos graves.(16,17,28,30,31) O risco de efeitos 
adversos graves foi significativamente menor nos 
pacientes que usaram LAMAs do que nos que usaram 
LABAs (RR = 0,91; IC95%: 0,84-0,97; p = 0,0007; 
Figura 5). Os principais efeitos adversos graves relatados 
foram complicações respiratórias, tais como piora da 
DPOC e pneumonia, seguidas de distúrbios cardíacos. 

•	 Viés de publicação
As análises com os testes de Harbord e Peter (p = 

0,4716 e p = 0,2585, respectivamente) e o gráfico de 
funil com contorno melhorado (Anexo 2) não forneceram 
evidências de viés de publicação. 

•	 GRADE
A avaliação pelo método GRADE incluiu três 

desfechos: taxa de exacerbações, número de pessoas 
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Figura 2. Risco de viés nos estudos incluídos. 
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com uma ou mais exacerbações e número/duração de 
hospitalizações. A qualidade geral das evidências foi 
moderada para todos os desfechos (Anexo 3). 

DISCUSSÃO

A presente revisão sistemática e meta-análise revelou 
uma redução de 12% na taxa de exacerbações em 

pacientes em tratamento com LAMAs em comparação 
com aqueles em tratamento com LABAs, além de 
uma redução de 10% no número de pacientes que 
apresentaram pelo menos um episódio de exacerbação 
durante o período de acompanhamento. O tratamento 
com LAMAs reduziu significativamente o número 
de hospitalizações em virtude de exacerbações da 
DPOC (com diminuição de 22% do RR), além de ter 

Brusasco et al.(25)  -0.14 0.12 402 405 5.1% 0.87 [0.69, 1.10]
Decramer et al.(17)  -0.21 0.05 1689 1693 29.3% 0.81 [0.73, 0.89]
Donohue et al.(28)  -0.02 0.16 415 416 2.9% 0.98 [0.72. 1.34]
Singh et al.(31)  -0.35 0.19 358 384 2.0% 0.70 [0.49, 1.02]
Vogelmeier et al.(27)  -0.12 0.04 3707 3669 45.8% 0.89 [0.82, 0.96]
Wedzicha et al.(16)  0.03 0.07 665 658 14.9% 1.03 [0.90, 1.18]

Total (95%Cl)    7263 7225 100.0% 0.88 [0.84, 0.93]
Heterogeneity Chi2 = 9.65, df = 5 (P = 0.09); I2 = 48%
Test for overall effect: Z = 4.68 (P < 0.00001)

Study or Subgroup
LAMA LABA

LAMA LABA

log [Risk Ratio]
Risk Ratio Risk Ratio

SE TotalTotal Weight IV, Fixed, 95% ClIV, Fixed, 95% Cl

0.85 0.9 1 1.1 1.2

9.1.1 Frequent Exacerbator
Decramer et al.(17)  -0.21 0.05 1689 1693 29.3% 0.81 [0.73, 0.89]
Vogelmeier et al.(27)  -0.12 0.04 3707 3669 45.8% 0.89 [0.82, 0.96]
Wedzicha et al.(16)  0.03 0.07 665 658 14.9% 1.03 [0.90, 1.18]
Subtotal (95%Cl)    6061 6020 90.0% 0.88 [0.84, 0.93]
Heterogeneity Chi2 = 7.81, df = 2 (P = 0.02); I2 = 74%
Test for overall effect: Z = 4.36 (P < 0.0001)

9.1.2 Not Frequent Exacerbator
Brusasco et al.(25)  -0.14 0.12 402 405 5.1% 0.87 [0.69, 1.10]
Donohue et al.(28)  -0.02 0.16 415 416 2.9% 0.98 [0.72. 1.34]
Singh et al.(31)  -0.35 0.19 358 384 2.0% 0.70 [0.49, 1.02]
Subtotal (95%Cl)    1202 1205 10.0% 0.86 [0.73, 1.02]
Heterogeneity Chi2 = 1.77, df = 2 (P = 0.41); I2 = 0%
Test for overall effect: Z = 1.73 (P < 0.08)

Total (95%Cl)    7263 7225 100.0% 0.88 [0.84, 0.93]
Heterogeneity Chi2 = 9.65, df = 5 (P = 0.09); I2 = 48%
Test for overall effect: Z = 4.68 (P < 0.00001)
Test for subgroup differences: Chi2 = 0.07, df = 1 (P = 0.79), I2 = 0%

Study or Subgroup
LAMA LABA

log [Risk Ratio]
Risk Ratio Risk Ratio

SE TotalTotal Weight IV, Fixed, 95% ClIV, Fixed, 95% Cl

Favours LAMA Favours LABA
0.7 0.85 1 1.2 1.5

9.2.1 High Risk
Brusasco et al.(25)  -0.14 0.12 402 405 5.1% 0.87 [0.69, 1.10]
Decramer et al.(17)  -0.21 0.05 1689 1693 29.3% 0.81 [0.73, 0.89]
Donohue et al.(28)  -0.02 0.16 415 416 2.9% 0.98 [0.72. 1.34]
Subtotal (95%Cl)    2506 2514 37.2% 0.83 [0.76, 0.91]
Heterogeneity Chi2 = 1.45, df = 2 (P = 0.48); I2 = 0%
Test for overall effect: Z = 4.19 (P < 0.0001)

9.2.2 Low Risk
Singh et al.(31)  -0.35 0.19 358 384 2.0% 0.70 [0.49, 1.02]
Vogelmeier et al.(27)  -0.12 0.04 3707 3669 45.8% 0.89 [0.82, 0.96]
Wedzicha et al.(16)  0.03 0.07 665 658 14.9% 1.03 [0.90, 1.18]
Subtotal (95%Cl)    4757 5711 62.8% 0.91 [0.85, 0.98]
Heterogeneity Chi2 = 5.37, df = 2 (P = 0.07); I2 = 63%
Test for overall effect: Z = 2.68 (P < 0.007)

Total (95%Cl)    7263 7225 100.0% 0.88 [0.84, 0.93]
Heterogeneity Chi2 = 9.65, df = 5 (P = 0.09); I2 = 48%
Test for overall effect: Z = 4.68 (P < 0.00001)
Test for subgroup differences: Chi2 = 2.83, df = 1 (P = 0.09), I2 = 64.6%

Study or Subgroup
LAMA LABA

log [Risk Ratio]
Risk Ratio Risk Ratio

SE TotalTotal Weight IV, Fixed, 95% ClIV, Fixed, 95% Cl

LAMA LABA
0.85 0.9 1 1.1 1.2

Razão de taxas — global

Razão de taxas — subgrupo com exacerbações frequentes

Razão de taxas — subgrupo com risco de viés

Figura 3. Razão de taxas — global e subgrupos. 
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Figura 4. Proporção de pacientes com pelo menos uma exacerbação e subgrupos. 

Briggs et al.(26)  28 308 33 300 1.1% 0.87 [0.51, 1.33]
Brusasco et al.(25)  129 402 142 405 4.8% 0.92 [0.75, 1.11]
Buhl et al.(29)  66 799 85 794 2.9% 0.77 [0.57, 1.05]
Decramer et al.(17)  632 1689 712 1693 24.1% 0.89 [0.82, 0.97]
Donohue et al.(28)  79 415 72 416 2.4% 1.10 [0.82. 1.47]
Singh et al.(31)  53 385 61 384 2.1% 0.87 [0.62, 1.22]
Vogelmeier et al.(27)  23 221 17 210 0.6% 1.29 [0.71, 2.34]
Vogelmeier et al.(30)  1277 3707 1414 3669 48.1% 0.89 [0.84, 0.95]
Wedzicha et al.(16)  392 665 408 658 13.9% 0.95 [0.87, 1.04]

Total (95%Cl)   8591  8529 100.0% 0.90 [0.87, 0.94]
Total events  2679  2994
Heterogeneity Chi2 = 5.89, df = 8 (P = 0.66); I2 = 0%
Test for overall effect: Z = 4.80 (P < 0.00001)

Study or Subgroup
LAMA LABA

LAMA LABA

Events Events
Risk Ratio Risk Ratio

TotalTotal Weight M-H, Fixed, 95% ClM-H, Fixed, 95% Cl

0.85 0.9 1 1.1 1.2

4.1.1 High Risk
Brusasco et al.(25)  129 402 142 405 4.8% 0.92 [0.75, 1.11]
Decramer et al.(17)  632 1689 712 1693 24.1% 0.89 [0.82, 0.97]
Donohue et al.(28)  79 415 72 416 2.4% 1.10 [0.82. 1.47]
Vogelmeier et al.(27)  23 221 17 210 0.6% 1.29 [0.71, 2.34]
Subtotal (95%Cl)   2727  2727 31.9% 0.92 [0.85, 0.99]
Total events  863  943
Heterogeneity Chi2 = 3.25, df = 3 (P = 0.35); I2 = 8%
Test for overall effect: Z = 2.30 (P < 0.02)

4.1.2 Low Risk
Briggs et al.(26)  28 308 33 300 1.1% 0.87 [0.51, 1.33]
Buhl et al.(29)  66 799 85 794 2.9% 0.77 [0.57, 1.05]
Singh et al.(31)  53 385 61 384 2.1% 0.87 [0.62, 1.22]
Vogelmeier et al.(30)  1277 3707 1414 3669 48.1% 0.89 [0.84, 0.95]
Wedzicha et al.(16)  392 665 408 658 13.9% 0.95 [0.87, 1.04]
Subtotal (95%Cl)   5864  5805 68.1% 0.90 [0.85, 0.94]
Total events  1816  2001
Heterogeneity Chi2 = 2.76, df = 4 (P = 0.60); I2 = 8%
Test for overall effect: Z = 4.25 (P < 0.0001)

Total (95%Cl)   8591  8529 100.0% 0.90 [0.87, 0.94]
Total events  2679  2944
Heterogeneity Chi2 = 5.89, df = 8 (P = 0.66); I2 = 0%
Test for overall effect: Z = 4.80 (P < 0.00001)
Test for subgroup differences: Chi2 = 0.21, df = 1 (P = 0.65), I2 = 0%

Study or Subgroup
LAMA LABA

LAMA LABA

Events Events
Risk Ratio Risk Ratio

TotalTotal Weight M-H, Fixed, 95% ClM-H, Fixed, 95% Cl

0.85 0.9 1 1.1 1.2

4.2.1 Not Frequent Exacerbator
Briggs et al.(26)  28 308 33 300 1.1% 0.87 [0.51, 1.33]
Brusasco et al.(25)  129 402 142 405 4.8% 0.92 [0.75, 1.11]
Buhl et al.(29)  66 799 85 794 2.9% 0.77 [0.57, 1.05]
Donohue et al.(28)  79 415 72 416 2.4% 1.10 [0.82. 1.47]
Singh et al.(31)  53 385 61 384 2.1% 0.87 [0.62, 1.22]
Vogelmeier et al.(27)  23 221 17 210 0.6% 1.29 [0.71, 2.34]
Subtotal (95%Cl)   2530  2509 13.9% 0.92 [0.81, 1.04]
Total events  378  410
Heterogeneity Chi2 = 4.25, df = 5 (P = 0.51); I2 = 0%
Test for overall effect: Z = 1.33 (P < 0.19)

4.2.2 Frequent Exacerbator
Decramer et al.(17)  632 1689 712 1693 24.1% 0.89 [0.82, 0.97]
Vogelmeier et al.(30)  1277 3707 1414 3669 48.1% 0.89 [0.84, 0.95]
Wedzicha et al.(16)  392 665 408 658 13.9% 0.95 [0.87, 1.04]
Subtotal (95%Cl)   6061  6020 86.1% 0.90 [0.86, 0.94]
Total events  2301  2534
Heterogeneity Chi2 = 1.59, df = 2 (P = 0.45); I2 = 0%
Test for overall effect: Z = 4.68 (P < 0.0001)

Total (95%Cl)   8591  8529 100.0% 0.90 [0.87, 0.94]
Total events  2679  2944
Heterogeneity Chi2 = 5.89, df = 8 (P = 0.66); I2 = 0%
Test for overall effect: Z = 4.80 (P < 0.00001)
Test for subgroup differences: Chi2 = 0.08, df = 1 (P = 0.78), I2 = 0%

Study or Subgroup
LAMA LABA

LAMA LABA

Events Events
Risk Ratio Risk Ratio

TotalTotal Weight M-H, Fixed, 95% ClM-H, Fixed, 95% Cl

0.85 1 1.1 1.2

Subgrupo com risco de viés

Subgrupo com exacerbações frequentes

Pacientes com pelo menos uma exacerbação — global
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resultado em redução significativa (de 9%) do RR de 
efeitos adversos graves. No entanto, o tratamento com 
LAMAs não alterou significativamente a mortalidade. 

Os resultados da presente meta-análise basearam-se 
em ECCA pareados (head to head). Embora uma 
revisão anterior tenha avaliado esses dois tipos de 
tratamento para DPOC,(12) não relatou nem razão de 
taxa de exacerbações nem viés de publicação, e o 
efeito do tratamento em um subgrupo de pacientes 
com exacerbações frequentes não foi considerado. Os 
estudos incluídos na presente revisão apresentaram 
um grande número de eventos, grande amostra, baixo 
risco de viés e baixa heterogeneidade, resultando em 
achados cuja consistência e precisão são altas. 

Exacerbações e hospitalizações são desfechos 
importantes(20) que são cruciais para a tomada de 
decisões. As evidências resumidas na presente revisão 
indicam que o tratamento com LAMAs tem vantagens 

significativas sobre o tratamento com LABAs; no 
entanto, a magnitude do efeito é provavelmente fonte 
de debate contínuo. Embora já se tenha sugerido 
que a diferença clinicamente importante mínima 
para a taxa de exacerbações seja de 22%,(33) a falta 
de uma definição uniforme de exacerbação, a falta 
de classificação da gravidade e a subnotificação das 
exacerbações tornam difícil estabelecer uma diferença 
clinicamente importante mínima válida.(34) 

Em virtude da variação sazonal, a avaliação da 
frequência das exacerbações exige períodos de 
acompanhamento de pelo menos 1 ano.(35) Em longo 
prazo, a probabilidade de exacerbações frequentes no 
futuro é alta em pacientes com exacerbações frequentes 
anteriores.(36,37) A presente revisão incluiu estudos com 
pacientes com baixa probabilidade de exacerbações e 
com menos de 1 ano de acompanhamento. Portanto, 
isso explica por que o efeito estimado do tratamento 

Briggs et al.(26)  4 308 9 300 1.5% 0.43 [0.13, 1.39]
Decramer et al.(17)  98 1689 137 1693 23.1% 0.72 [0.56, 0.92]
Singh et al.(31)  7 385 1 384 0.2% 6.98 [0.86, 56.48]
Vogelmeier et al.(27)  5 221 1 210 0.2% 4.75 [0.56, 40.33]
Vogelmeier et al.(30)  262 3707 336 3669 57.1% 0.77 [0.66, 0.90]
Wedzicha et al.(16)  86 665 105 658 17.9% 0.81 [0.62, 1.06]

Total (95%Cl)   6975  6914 100.0% 0.78 [0.69, 0.87]
Total events  462  589
Heterogeneity Chi2 = 8.45, df = 5 (P = 0.13); I2 = 41%
Test for overall effect: Z = 4.22 (P < 0.0001)

Study or Subgroup
LAMA LABA

Favours LAMA Favours LABA

Events Events
Risk Ratio Risk Ratio

TotalTotal Weight M-H, Fixed, 95% ClM-H, Fixed, 95% Cl

0.850.7 1 1.2 1.5

Briggs et al.(26)  1 308 0 300 0.4% 2.92 [0.12, 71.45]
Brusasco et al.(25)  1 402 6 405 4.5% 0.17 [0.02, 1.39]
Buhl et al.(29)  2 799 0 794 0.4% 4.97 [0.24, 103.33]
Decramer et al.(17)  24 1718 24 1721 18.0% 1.00 [0.57, 1.76]
Donohue et al.(28)  2 415 1 416 0.8% 2.00 [0.18. 22.02]
Singh et al.(31)  0 385 1 384 1.1% 0.33 [0.01, 8.14]
Vogelmeier et al.(30)  64 3707 78 3669 59.0% 0.81 [0.59, 1.13]
Wedzicha et al.(16)  38 665 21 658 15.9% 1.79 [1.06, 3.02]

Total (95%Cl)   8399  8347 100.0% 1.00 [0.79, 1.27]
Total events  132  131
Heterogeneity Chi2 = 11.36, df = 7 (P = 0.12); I2 = 38%
Test for overall effect: Z = 0.00 (P < 1.00)

Study or Subgroup
LAMA LABA

Favours LAMA Favours LABA

Events Events
Risk Ratio Risk Ratio

TotalTotal Weight M-H, Fixed, 95% ClM-H, Fixed, 95% Cl

0.70.5 1 21.5

Decramer et al.(17)  255 1718 263 1721 20.6% 0.97 [0.83, 1.14]
Donohue et al.(28)  34 415 35 416 2.7% 0.97 [0.62. 1.53]
Singh et al.(31)  16 385 14 384 1.1% 1.14 [0.56, 2.30]
Vogelmeier et al.(30)  690 3707 757 3669 59.8% 0.90 [0.82, 0.99]
Wedzicha et al.(16)  162 665 199 658 15.7% 0.81 [0.67, 0.96]

Total (95%Cl)   6890  6848 100.0% 0.91 [0.84, 0.97]
Total events  2679  2994
Heterogeneity Chi2 = 2.94, df = 4 (P = 0.57); I2 = 0%
Test for overall effect: Z = 2.71 (P < 0.007)

Study or Subgroup
LAMA LABA

Favours LAMA Favours LABA

Events Events
Risk Ratio Risk Ratio

TotalTotal Weight M-H, Fixed, 95% ClM-H, Fixed, 95% Cl

0.85 0.9 1 1.1 1.2

Hospitalizações

Mortalidade

Eventos adversos sérios (número de pacientes)

Figura 5. Desfechos secundários. 
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não foi significativo na análise de subgrupos de estudos 
que incluíram pacientes com DPOC com exacerbações 
infrequentes. 

Corticosteroides inalatórios usados isoladamente 
ou com LABAs reduzem a inflamação das vias aéreas 
(detectada por biópsia endobrônquica),(38,39) resultando 
em redução do risco de exacerbações.(40) Um dos 
estudos incluídos na análise comparou um LAMA à 
associação medicamentosa de LABA e corticosteroide 
inalatório.(16) A inclusão desse estudo na síntese dos 
dados comprometeu os resultados da razão da taxa 
de exacerbações no tocante à heterogeneidade. No 
entanto, o comprometimento do efeito global após a 
exclusão desse estudo foi pequeno, com redução de 0,2 
da razão de taxas e de 0,1 do número de exacerbações, 
o que fez com que os autores decidissem manter o 
estudo na análise. 

As definições de exacerbação e gravidade da 
exacerbação precisam ser padronizadas. Há uma 
definição baseada em sintomas que usa um complexo 
de sintomas respiratórios agravados para definir 
exacerbação, e há uma definição baseada em eventos 
que requer uma intervenção terapêutica ou uma 
mudança na utilização de serviços de saúde.(32) Esta 
última abordagem tem parâmetros mais objetivos 
e mais facilmente medidos, mas pode resultar em 
subnotificação de episódios de exacerbação leve,(34,41,42) 
o que pode ser uma fonte de viés, já que nem todos 
os estudos incluíram diários de sintomas para relatar 
exacerbações. O julgamento cego dos eventos de 
exacerbação por um comitê de arbitragem pode ajudar 
a classificar as exacerbações da DPOC.(43) Os ECCA 
incluídos aqui não empregaram esses comitês de 
julgamento cego. Isso torna as informações dependentes 
de investigadores individuais, o que pode ser duvidoso. 

As taxas de exacerbações podem ser influenciadas por 
uma pequena minoria de pacientes que apresentaram 
múltiplos eventos de exacerbação. A medida de 
síntese estatística é a razão de taxas. A melhor 
abordagem estatística para avaliar essa razão é uma 
abordagem ponderada que ajusta a razão de acordo 
com a assimetria do tempo de acompanhamento, 

produzindo uma estimativa imparcial.(44) Os autores 
dos estudos examinados na presente revisão usaram 
uma abordagem estatística ponderada das taxas de 
exacerbações,(16,17,28,30) o que aumenta a confiabilidade 
desse achado. 

A avaliação dos desfechos pelo método GRADE 
incluiu a taxa de exacerbações (qualidade moderada), 
o número de pessoas que apresentaram uma ou mais 
exacerbações (qualidade moderada) e hospitalizações 
(qualidade moderada). Não diminuímos ainda mais o 
risco de viés, porque a maioria dos ECCA apresentava 
baixo risco de viés (segundo a avaliação por meio da 
Ferramenta de Risco de Viés da Cochrane), embora 
tenha havido alguma confusão em alguns pequenos 
ECCA no tocante à randomização, sigilo de alocação 
e viés de seguimento. 

Os achados da presente revisão estão de acordo 
com os de uma revisão anterior,(12) na qual se relatou 
que LAMAs reduziram o número de pacientes que 
apresentaram exacerbação, com efeito estimado 
semelhante. No entanto, a razão de taxa de 
exacerbações não foi relatada, ao passo que a 
presente revisão demonstrou que o tratamento com 
LAMAs reduziu a taxa de exacerbações. Embora esse 
desfecho tenha apresentado heterogeneidade, ela 
pôde ser explicada. 

Levando-se em conta que a DPOC é uma doença 
crônica e prevalente,(5,6) as decisões sobre qual 
medicamento deve ser recomendado devem levar em 
conta o relativamente grande NNT para evitar uma 
exacerbação. Além disso, são necessários estudos 
que se concentrem na relação entre custo e eficácia 
para orientar a tomada de decisões nos sistemas 
públicos de saúde. 

Os principais achados desta revisão sistemática e 
meta-análise foram que LAMAs, em comparação com 
LABAs, reduziram significativamente o número de 
pacientes com DPOC com episódios de exacerbação, 
bem como o número de exacerbações por ano, o 
número de hospitalizações em virtude de exacerbações 
da doença e o número de efeitos adversos graves. 
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RESUMO
O objetivo deste estudo foi realizar uma revisão sistemática dos achados de TC de 
tórax que caracterizem aspiração pulmonar em pacientes com disfagia, identificando as 
características e os métodos utilizados. Para a seleção dos estudos, foram utilizadas 
as bases de dados da Biblioteca Virtual em Saúde, LILACS, Indice Bibliográfico 
Español de Ciencias de la Salud, Medline, Biblioteca Cochrane, SciELO e PubMed. A 
busca foi realizada no período entre junho e julho de 2016. Foram incluídos e revisados 
cinco artigos, todos realizados nos últimos cinco anos, publicados em língua inglesa e 
oriundos de diferentes países. O tamanho da amostra nos estudos selecionados variou 
de 43 a 56 pacientes, com predominância de sujeitos adultos e idosos. Os achados 
tomográficos em pacientes com aspiração relacionada à disfagia foram variados, 
abrangendo bronquiectasias, espessamento da parede brônquica, nódulos pulmonares, 
consolidações, derrame pleural, atenuação em vidro fosco, atelectasias, espessamento 
septal, fibrose, aprisionamento aéreo, entre outros. As evidências sugerem que os 
achados de TC de tórax em pacientes que apresentam aspiração são diversificados. 
Nesta revisão, não foi possível estabelecer um consenso que pudesse caracterizar 
um padrão de aspiração pulmonar nos pacientes com disfagia, sendo importantes 
investigações futuras sobre o assunto.

Descritores: Aspiração respiratória; Tomografia computadorizada por raios X; Pulmão.
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INTRODUÇÃO

A epidemiologia das síndromes aspirativas não está bem 
descrita devido à ausência de marcadores de especificidade 
e sensibilidade; porém, a literatura indica que 5-15% 
dos casos de pneumonia adquirida na comunidade são 
por aspiração.(1) Os danos pulmonares ocasionados por 
aspiração de saliva ou alimento podem ser, muitas vezes, 
decorrentes da disfagia.(2,3) A disfagia pode ser de origem 
neurogênica, mecânica ou psicogênica e manifesta-se 
por meio de uma série de sinais e sintomas, como tosse, 
engasgo e globus faríngeo, sendo um importante fator 
de risco para a desnutrição, desidratação e pneumonia 
aspirativa.(4-6)

A avaliação da disfagia envolve avaliação clínica e 
fonoaudiológica, assim como exames complementares, 
como a videofluoroscopia da deglutição (VFD) e a 
videoendoscopia da deglutição (VED), que servem para 
auxiliar o diagnóstico dos distúrbios de deglutição, dentre 
eles, a aspiração.(7-9) Já a TC de tórax é utilizada para 
avaliar as lesões pulmonares, sendo de grande importância 
para o diagnóstico dos distúrbios aspirativos, uma vez 
que os sintomas pulmonares podem ser a primeira 
manifestação da aspiração.(10)

As características da aspiração apresentadas nos exames 
de imagem são numerosas e geralmente inespecíficas, 
sendo a infecção pulmonar a maior complicação da 
aspiração.(10,11) Desta forma, é importante o conhecimento 

dos diferentes tipos de aspiração pulmonar para se 
correlacionar as informações clínicas com os principais 
achados tomográficos, incluindo bronquiolite aspirativa 
difusa, pneumonite aspirativa, pneumonia aspirativa, 
aspiração de corpo estranho e pneumonia lipoide 
exógena. (11) Especificamente detalhando os achados 
de imagem da pneumonia aspirativa, pode-se observar 
consolidação segmental ou do espaço aéreo lobar, que 
pode ou não estar associada a derrame pleural.(11)

O conhecimento dos achados tomográficos da 
aspiração é fundamental para a realização do diagnóstico 
dos distúrbios aspirativos e para tentar evitar danos 
pulmonares. Objetivamos aqui realizar uma revisão 
na literatura, de maneira sistemática, dos achados em 
TC de tórax que caracterizem aspiração pulmonar em 
pacientes com disfagia, identificando as características 
e os métodos utilizados.

MÉTODOS

Estratégias de pesquisa
Na presente revisão sistemática foram seguidas as 

recomendações da última versão do Cochrane Handbook 
for Systematic Reviews of Interventions,(12) as quais 
envolvem a formulação da questão de pesquisa, a 
localização e a seleção dos artigos científicos, assim 
como sua avaliação crítica. A pergunta de investigação 
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utilizada foi a seguinte: “quais achados de imagens 
tomográficas de tórax são indicadores diagnósticos 
de aspiração em pacientes com disfagia?” A pesquisa 
foi desenvolvida por três pesquisadores, sendo 
que dois realizaram a busca dos artigos de forma 
independente e cega, enquanto o outro foi instituído 
como revisor, sendo consultado nos casos de dúvida 
para estabelecer uma concordância entre as ideias. 
Todos os pesquisadores envolvidos possuem mais 
de 10 anos de experiência clínica e prática na área 
estudada, sendo duas fonoaudiólogas e um médico 
radiologista com atuação em radiologia torácica. Para 
a seleção dos estudos, foram utilizados os seguintes 
descritores: “pneumonia aspirativa” e “aspiration 
pneumonia”; “aspiração” e “aspiration”; “pulmonar” 
e “pulmonary”; e “tomografia computadorizada” e 
“computed tomography”. Esses foram selecionados de 
acordo com os DeCS e MeSH. Para a pesquisa, foram 
utilizadas as bases de dados on-line da Biblioteca 
Virtual em Saúde, LILACS, Indice Bibliográfico Español 
de Ciencias de la Salud, Medline, Biblioteca Cochrane, 
SciELO e PubMed. A busca foi realizada no período 
entre junho e julho de 2016, a partir do cruzamento 
dos descritores eleitos.

Critério de seleção
Foram selecionados artigos em inglês, português e 

espanhol, independentemente do ano de publicação, 
realizados com seres humanos, que possuíam no 
título, no resumo ou no corpo do artigo alguma relação 
com o objetivo da pesquisa. Foram incluídos artigos 
contendo aspiração alimentar por via digestiva alta e 
realização de TC de tórax. Foram excluídos os artigos 
repetidos, os que não possuíam o resumo ou o texto 
completo nas bases consultadas, artigos de revisão, 
dissertações, teses e estudos de caso, bem como 
artigos cuja doença de base era a tuberculose. Não 

foram aplicados filtros de pesquisa. O processo de 
seleção dos artigos está descrito como um fluxograma 
na Figura 1, conforme as recomendações.(13)

Análise dos dados
A partir da seleção dos resumos dos estudos 

encontrados, foi realizada a recuperação dos artigos 
em texto completo. Após a leitura dos artigos na 
íntegra, foram extraídos os seguintes dados: nome 
dos autores, ano de publicação, país onde a pesquisa 
foi desenvolvida, desenho do estudo, sujeitos da 
pesquisa, tamanho da amostra, exames diagnósticos 
utilizados, doença de base e achados da TC de tórax, 
que foram definidos pelo glossário de termos para 
imagens torácicas da Fleischner Society.(14)

RESULTADOS

Foram selecionados cinco artigos para sua inclusão na 
presente revisão, cujas características são apresentadas 
na Tabela 1. Os estudos analisados foram realizados 
nos últimos 5 anos, sendo todos publicados em língua 
inglesa, em diferentes países (Itália, EUA, Japão, 
China e Brasil). O tamanho da amostra nos estudos 
variou de 43 a 56 pacientes, sendo que a população 
predominante era a de sujeitos adultos (19-59 anos) 
e idosos (60 anos ou mais).

A maioria dos estudos apresentou delineamento 
transversal retrospectivo.(15-18) As características das 
amostras variaram, sendo que os pacientes estudados 
tinham câncer de laringe,(15) quadro de pneumonia 
aguda associada a disfagia,(16) aspiração crônica,(17,18) e 
um estudo foi realizado com indivíduos saudáveis para 
avaliar a presença ou a ausência de aspiração. (19) Os 
exames diagnósticos utilizados nas pesquisas foram 
VFD,(15,16,18) VED,(15,19) broncoscopia,(17) TCAR(15) e TC 
convencional.(16-19)

Artigos identificados através da
pesquisa de bancos de dados

(N = 622)

Artigos identificados 
por outras fontes

(n = 0)

Artigos excluídos
(n = 607)

Resumos selecionados
(n = 15)

Resumos excluídos
(n = 10)

(Aspiração por conteúdo gástrico, 
ausência de achados tomográficos e 

pneumonia comunitária)

Textos completos selecionados 
para sua inclusão no estudo

(n = 5)

Figura 1. Fluxograma da seleção dos artigos analisados na presente revisão.
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Os achados tomográficos em pacientes com aspiração 
relacionada à disfagia foram diversificados, abrangendo 
enfisema,(15) bronquiectasias,(15,16,19) espessamento 
da parede brônquica,(15,16,18,19) nódulos,(15,16,18) padrão 
de árvore em brotamento,(15,19) consolidações,(15-18) 
derrame pleural,(15-17) atenuação em vidro fosco,(15,16,18) 
espessamento septal,(15,16) lesões escavadas,(15) 
linfonodos,(15) atelectasias,(16-18) bronquiolectasias,(18,19) 
fibrose(19) e aprisionamento aéreo.(18,19) Um dos estudos 
demonstrou uma maior frequência de achados em 
pulmão direito,(17) e outros dois verificaram alterações 

mais prevalentes em zonas inferiores dos pulmões.
(16,18) No estudo de Simonelli et al.,(15) não foi possível 
descrever a proporção dos achados, pois os mesmos 
foram demonstrados conforme o grau da aspiração. 
Cabe ressaltar que, em dois estudos, foram comparados 
grupos com e sem aspiração.(18,19)

DISCUSSÃO

A partir da seleção, leitura e análise dos artigos, 
podemos perceber que há poucos estudos tentando 
definir um padrão de achados de TC de tórax 

Tabela 1. Características dos artigos selecionados.
Estudo Ano País População Desenho 

do 
estudo

Tamanho e 
características da 

amostra

Exames 
diagnósticos 

utilizados

Achados da TC de tórax

Simonelli 
et al.(15)

2010 Itália A/G ER 45 pacientes 
pós-laringectomia 
parcial (média de 
idade = 67 anos; 
92,2% homens) e 45 
controles (pacientes 
com DPOC e 
deglutição normal)

VED, VFD e 
TCAR

Enfisema; bronquiectasias; 
espessamento da parede 
brônquica; nódulos ou cistos 
pulmonares; padrão em árvore 
em brotamento; consolidação; 
derrame pleural; espessamento 
septal; lesões escavadas; e 
linfonodos

Komiya 
et al.(16)

2013 Japão G ER 53 pacientes 
admitidos no 
hospital com 
pneumonia e 
disfagia (média de 
idade = 84 anos; 66% 
homens)

VFD e TC 
convencional

Nódulos centrolobulares 
(74%); atenuação em vidro 
fosco (74%); espessamento 
peribroncovascular (42%); 
consolidação do espaço aéreo 
(34%); atelectasias (17%); 
espessamento septal (13%); 
derrame pleural (13%); e 
bronquiectasias de tração (2%)

Lin  
et al.(17)

2014 China A/G ER 43 pacientes CA (G 
= 17; A = 26; média 
de idade = 56 anos; 
70% homens)

Broncoscopia 
e TC 
convencional

aConsolidações (93%/92%); 
atelectasias (14%/23%); lesão de 
alta densidade nas vias aéreas 
(29%/4%); derrame pleural 
(0%/8%); corpo estranho — 
alimento — (21%/35%): pulmão 
esquerdo (35%/31%) e pulmão 
direito (65%/69%)

Butler  
et al.(19)

2014 EUA G EP 50 pacientes 
saudáveis em dois 
grupos: CA (n = 25; 
média de idade = 77 
anos; 15 mulheres) 
e SA (n = 25; média 
de idade = 76 anos; 
16 homens)

VED e TC 
convencional

bBronquiectasias (2%/8%); 
bronquiolectasias (10%/6%); 
espessamento da parede 
brônquica (22%/12%); banda 
parenquimatosa (8%/4%); fibrose 
(16%/16%); aprisionamento 
aéreo (20%/26%); secreção em 
via aérea (6%/8%); e padrão em 
árvore em brotamento (6%/4%)
p > 0,05 para todos

Scheeren 
et al.(18)

2016 Brasil A/G ER 56 pacientes em 
dois grupos: SA e 
CA (n = 28 em cada; 
média de idade = 65 
anos; 29 homens)

VFD e TC 
convencional

bEspessamento da parede 
brônquica (54%/53%)*; 
bronquiolectasias (15%/0%)**; 
nódulos centrolobulares 
(16%/4%)**; atenuação em vidro 
fosco (4%/0%)**; atelectasias 
(18%/2%)**; consolidação 
(6%/0%)**; e aprisionamento 
aéreo (54%/53%)*
*p = 0.208; **p < 0.001.

A: adulta; G: geriátrica: ER: estudo retrospectivo; VED: videoendoscopia de deglutição; VFD: videofluoroscopia de 
deglutição; EP: estudo prospectivo; CA: com aspiração; e SA: sem aspiração. aGrupo G/grupo A. bGrupo CA/grupo SA.
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A B

relacionados com aspiração pulmonar decorrente da 
disfagia. Os cinco artigos selecionados na presente 
pesquisa foram publicados nos últimos 5 anos, o 
que pode justificar a recente preocupação e atuação 
dos profissionais em identificar precocemente os 
pacientes disfágicos que aspiram, podendo-se intervir 
na etiologia. Um estudo verificou uma correlação 
significativa entre o grau da disfagia e o risco relativo 
de pneumonia, demonstrando que os pacientes que 
apresentam aspiração traqueal têm dez vezes mais 
chance de desenvolver pneumonia do que indivíduos 
com deglutição normal.(20)

A maior complicação associada com a aspiração 
no paciente com disfagia é a infecção pulmonar. (10) 
Estudos apontam a pneumonia aspirativa como 
causa da pneumonia adquirida na comunidade.(21,22) 
É importante ressaltar que, além da complicação 
respiratória, o distúrbio de deglutição é um fator de 
risco para a desnutrição e o declínio funcional.(23) A 
pneumonia aspirativa é a principal causa de morte 
em pacientes com disfagia, uma condição que afeta 
300.000-600.000 pessoas a cada ano nos EUA.(1)

Simonelli et al.(15) abordaram a relação disfagia vs. 
aspiração em pacientes laringectomizados, usando 
como grupo controle pacientes com DPOC, e não 
verificaram diferenças significativas nos achados 
radiológicos entre os grupos. Atualmente, sabe-se 
que pacientes com DPOC apresentam sintomas de 
disfagia relacionados à proteção das vias aéreas devido 
à alteração do padrão respiratório e da coordenação 
entre deglutição e respiração, levando a maior 
probabilidade de desenvolver pneumonia.(24) Cabe 
destacar aqui que, dos 116 pacientes selecionados 
para o estudo,(15) somente 45 demonstraram aspiração 
detectada por VFD e realizaram então a TC de tórax, 
a fim de se avaliar as manifestações radiológicas da 
aspiração. Nos dois grupos, as maiores incidências de 
achados foram espessamento da parede brônquica, 
bronquiectasias, nódulos, enfisema, consolidações e 

espessamento septal, que variaram conforme o grau 
de aspiração no grupo de estudo.

No estudo de Komiya et al.,(16) os achados tomográficos 
pulmonares foram descritos em pacientes com 
quadro agudo, ou seja, na presença de pneumonia 
quando admitidos no hospital, sendo confirmada a 
presença de disfagia por exame complementar da 
deglutição (VFD). Os achados de maior frequência 
na TC de tórax foram consolidação do espaço aéreo, 
atenuação em vidro fosco, nódulos centrolobulares 
e espessamento peribroncovascular. As opacidades 
pulmonares predominaram em zonas inferiores ou 
difusas do pulmão, bem como tinham distribuição 
posterior. Os autores não apresentaram um grupo 
controle (sem disfagia/aspiração). Observou-se uma 
predominância da população geriátrica no estudo,(16) 
cujo risco de aspiração de secreções da orofaringe e 
de alimentos aumenta.(25) Há evidências na literatura 
de que a disfagia tem uma frequência mais elevada em 
idosos, e a aspiração é um importante fator etiológico 
da pneumonia nessa população.(26)

Um dos artigos analisados na presente pesquisa não 
usou exames complementares para avaliar a deglutição 
e detectar disfagia; somente foi utilizada a broncoscopia 
para verificar a presença de um quadro agudo de 
aspiração alimentar de grandes corpos estranhos.(17) Os 
achados da TC de tórax mais prevalentes encontrados 
no estudo foram consolidações, atelectasias e lesão de 
alta densidade em vias aéreas, com predominância de 
lesão no pulmão direito e no lobo inferior.(17)

No estudo de Butler et al.(19) foi verificada prospec-
tivamente somente a aspiração com água, sem se 
avaliar uma possível aspiração com outras consistências 
alimentares, o que poderia resultar em um aumento de 
achados pulmonares no exame de imagem. Tampouco os 
autores utilizaram a VFD, exame considerado o padrão 
ouro para detectar aspiração, optando pela VED. A VED 
é um exame realizado com endoscópio nasal, podendo 

Figura 2. Em A, TC de tórax em corte sagital demonstrando bronquiolectasias, atelectasias e áreas de opacidade 
em vidro fosco nos lobos inferiores. Em B, TC de tórax em corte coronal demonstrando uma melhor visualização de 
bronquiolectasias no lobo inferior direito.
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ser observadas e avaliadas diretamente as estruturas 
da laringofaringe, bem como a deglutição; porém, 
a aspiração só pode ser inferida após a deglutição 
pela visualização da presença de alimento corado na 
traqueia.(27) Os autores não verificaram diferenças 
significativas no padrão radiológico entre os grupos 
caso e controle, cujos achados foram bronquiectasias, 
bronquiolectasias, espessamento da parede brônquica, 
aprisionamento aéreo e fibrose.(19)

O estudo mais recente que abordou os achados 
pulmonares em pacientes com aspiração crônica(18) 
incluiu pacientes com e sem diagnóstico de aspiração 
detectada pela VFD e que realizaram TC de tórax. 
Quando comparados os dois grupos, foi possível 
verificar que os pacientes que apresentavam aspiração 
demonstraram uma maior frequência de alterações como 
atelectasias, nódulos centrolobulares, bronquiolectasias, 
consolidação e atenuação em vidro fosco. O 
espessamento da parede brônquica e o aprisionamento 

aéreo foram os achados mais prevalentes em ambos 
os grupos; entretanto, sem demonstrar diferenças 
significativas. Em relação à localização das lesões, 
também puderam constatar uma maior prevalência 
de distribuição desses achados em zonas inferiores 
dos pulmões. As Figuras 2 e 3 exemplificam alguns 
dos achados tomográficos descritos.

Uma das limitações da presente revisão foi a 
escassez de artigos publicados sobre esse assunto, 
bem como as características variadas das amostras. 
Na presente revisão não foi possível estabelecer um 
consenso que pudesse caracterizar um padrão de 
aspiração pulmonar nos pacientes com disfagia, sendo 
importantes investigações futuras sobre o assunto. As 
evidências sugerem que os achados da TC de tórax em 
pacientes que apresentam aspiração são diversificados; 
entretanto, os artigos que citaram a localização pulmonar 
detectaram uma maior prevalência de distribuição em 
pulmão direito e em zonas inferiores dos pulmões.

Figura 3. TCs de tórax em corte axial mostrando áreas de atenuação em vidro fosco em lobo inferior esquerdo. 
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Um homem de 55 anos de idade sofreu ressecção do 
lobo superior direito depois de sofrer uma lesão no peito 
em um acidente de carro. Um escape aéreo persistiu por 5 
dias após a cirurgia. No décimo quinto dia pós-operatório, o 
paciente foi encaminhado para nosso serviço de emergência 
por dificuldade respiratória. Ao exame, confirmou-se que 
o paciente apresentava dificuldade respiratória leve; a 
FR era de 25 ciclos/min e a FC era de 98 bpm. O exame 
do sistema respiratório revelou enfisema subcutâneo 
e ausência de sons pulmonares no hemitórax direito. 
Uma radiografia de tórax mostrou hidropneumotórax à 
direita. A TC multidetectores confirmou esse achado, e a 
reconstrução multiplanar demonstrou a presença de uma 

fístula broncopleural no segmento anterior do lobo inferior 
direito (Figura 1). O manejo da lesão foi realizado por 
cirurgia toracoscópica videoassistida e uso de antibióticos.

Já foi documentado que a persistência de fístulas 
broncopleurais leva a morbidade e mortalidade 
significativas.(1-3) O escape aéreo prolongado dessas 
lesões é frequentemente observado,(1-3) e vários 
procedimentos foram propostos para o tratamento 
dessa complicação. Inovações recentes incluem o uso de 
válvulas endobrônquicas. A TC multidetectores pode ser 
uma ferramenta importante para a identificação precisa 
dos brônquios responsáveis pelo escape aéreo nos casos 
de fístulas broncopleurais.

Figura 1. Reconstrução coronal curva de TC mostrando uma fístula broncopleural no segmento anterior do lobo inferior direito.
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RESUMO
Descrevemos o caso de um homem de 33 anos de idade, usuário crônico de cocaína 
em pó, que apresentava dispneia, febre, sudorese noturna e perda de peso significativa. 
A TCAR de tórax revelou nódulos centrolobulares, dando uma impressão inicial de 
tuberculose miliar. Por isso, o paciente passou a receber tratamento empírico com 
quatro tuberculostáticos. Quatro semanas depois, apesar do tratamento antituberculose, 
o paciente continuou a apresentar os mesmos sintomas. Foi então realizada a biópsia 
pulmonar transbrônquica. A análise histopatológica da amostra obtida revelou granuloma 
de corpo estranho birrefringente. A história de uso de cocaína por inalação, a presença de 
nódulos centrolobulares e os achados histopatológicos de corpos estranhos confirmaram 
o diagnóstico de granulomatose pulmonar de corpo estranho. Este relato destaca o fato 
de que a granulomatose pulmonar de corpo estranho deve ser incluída no diagnóstico 
diferencial de perfis clínicos que se assemelham a tuberculose. 

Descritores: Pulmão; Granuloma de corpo estranho; Transtornos relacionados ao uso de 
cocaína. 

Granulomatose pulmonar de corpo estranho 
em um usuário crônico de cocaína em pó
Shruti Khurana1, Ankit Chhoda2, Sandeep Sahay3, Priyanka Pathania4

Endereço para correspondência:
Sandeep Sahay. Houston Methodist Lung Center, Suite 1001, Smith Tower, 6550 Fannin Street, ZIP 77030, Houston, TX, USA. 
Tel.: 1 713 363-9587. E-mail: ssashay@houstonmethodist.org 
Apoio financeiro: Nenhum. 

INTRODUÇÃO

Os médicos frequentemente deparam com abuso de 
cocaína na prática clínica. É a principal causa de mortes 
relacionadas com drogas ilícitas em todo o mundo.(1) O 
abuso de cocaína se dá por diversos métodos, mas o mais 
comum é a inalação da cocaína em pó. Complicações 
pulmonares, tais como alveolite, barotrauma, talcose, 
pneumonia em organização, enfisema bolhoso e fibrose 
pulmonar, são frequentemente relatadas como resultado 
do fumo de cocaína (crack) ou do uso de cocaína por via 
intravenosa.(2) No entanto, até o momento, há apenas 
um relato de granulomatose pulmonar de corpo estranho 
(GPCE) secundária ao uso de cocaína inalatória.(3) 

RELATO DE CASO

Um homem hispânico de 33 anos de idade e com-
pleição mediana foi admitido em nosso instituto. Ele se 
queixava de dispneia, febre, sudorese noturna e rápida 
perda de peso (18 kg ao longo de quatro meses). Um 
achado positivo pertinente na anamnese inicial foi o 
fato de que o paciente havia viajado para um país onde 
a tuberculose é endêmica. O exame físico não revelou 
nenhum desconforto agudo e nenhum estigma de abuso 
de drogas injetáveis. O paciente estava febril (≤ 38,5°C) 
e apresentava pressão arterial = 124/72 mmHg, FC = 76 
bpm, FR = 18 ciclos/min e constante SpO2 = 98% em 
repouso. A primeira contagem total de leucócitos foi de 
8.200 células/µl, com reação neutrofílica predominante. 
Os resultados da hemocultura foram negativos para 
microrganismos aeróbios e anaeróbios. Os resultados 
do teste toxicológico de urina e do teste de HIV foram 
negativos. A radiografia e a TCAR de tórax revelaram 
micronódulos bilaterais cujo tamanho variava de 1 a 3 
mm e cuja distribuição era centrolobular (Figura 1). Um 

ensaio de IFN-γ e uma baciloscopia de escarro para a 
detecção de BAAR foram realizados a fim de descartar 
a possibilidade de infecção micobacteriana. Embora os 
resultados tenham sido negativos para tuberculose, a alta 
suspeita clínica da doença levou ao início do tratamento 
empírico com quatro tuberculostáticos. Quatro semanas 
depois, o paciente retornou ao pronto-socorro com 
piora da falta de ar. Uma nova TCAR revelou nódulos 
centrolobulares semelhantes sem melhora radiológica 
(Figura 2). Na ocasião, foi realizada uma broncoscopia 
com biópsia pulmonar transbrônquica para avaliar melhor 
os micronódulos pulmonares. O exame do lavado bron-
coalveolar, com coloração de Ziehl-Neelsen, não revelou 
BAAR. A análise histopatológica do espécime obtido por 
meio da biópsia pulmonar transbrônquica revelou múltiplos 
granulomas com material birrefringente no centro (Figura 
3), confirmando o diagnóstico de GPCE. O paciente negou 
veementemente o uso de drogas injetáveis. Infelizmente, 
o quadro evoluiu com novo declínio da função pulmonar. 
Após fibrose progressiva ao longo do ano seguinte, o 
paciente morreu de insuficiência respiratória crônica. 

DISCUSSÃO

Os pulmões são frequentemente afetados pelo abuso de 
cocaína, independentemente do método de administração. A 
apresentação clínica e os achados radiológicos são variados 
e altamente inespecíficos.(4) A GPCE é uma doença rara, e 
sua verdadeira incidência é desconhecida. É comumente 
secundária à injeção intravenosa de comprimidos farma-
cêuticos pulverizados contendo ligantes insolúveis, tais 
como talco, celulose, amido e outros adulterantes usados 
nas ruas. As minúsculas partículas se alojam no leito 
vascular e no interstício e causam reações granulomatosas 
e fibrose. (5) Antes deste relato, houve apenas um relato de 
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caso de GPCE em um usuário de cocaína em pó (por via 
intranasal), cuja causa foi o enchimento de celulose. (3) 
Radiologicamente, a GPCE pode se apresentar em forma 
de pequenos nódulos centrolobulares difusos, massas 
conglomeradas, opacidades em vidro fosco difusas e 
enfisema panlobular nos lobos inferiores. (6) Como nosso 
paciente inalava cocaína, o aparecimento de nódulos 
centrolobulares na TC de tórax foi coerente com doença 
das pequenas vias aéreas, e não tuberculose miliar, que 
geralmente se apresenta em forma de nódulos aleatórios. 
É prudente levar em conta doenças granulomatosas 
raras, tais como GPCE, em pacientes com história de 
abuso de drogas injetáveis ou inalatórias. A GPCE pode 

ser subaguda (com febre, perda de peso ou hemoptise) 
ou crônica (com dispneia e declínio progressivo da 
função pulmonar).(7) Dentre as complicações tardias 
estão hipertensão pulmonar, cor pulmonale, enfisema 
panlobular e, raramente, insuficiência respiratória com 
necessidade de transplante pulmonar.(8,9) Não existe 
tratamento específico para GPCE. Em alguns pacientes, 
houve estabilização dos sintomas após a cessação do uso 
de drogas e resolução dos sintomas agudos com o uso 
de corticosteroides.(10) A pedra angular do tratamento 
ainda é evitar a exposição. 

Figura 3. Fotomicrografia do espécime obtido por meio de 
biópsia transbrônquica (tecido pulmonar), mostrando material 
de corpo estranho birrefringente (seta esquerda), além de 
formação de granuloma (seta direita) ao redor do material 
de corpo estranho (H&E; aumento: 40×).

A B

Figura 1. Em A, radiografia de tórax mostrando sombras micronodulares. Em B, TC de tórax mostrando nódulos 
centrolobulares em ambos os campos pulmonares. 

Figura 2. TC de tórax mostrando a persistência de nódulos 
centrolobulares em campos pulmonares bilaterais após 
quatro semanas de tratamento com tuberculostáticos. 
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AO EDITOR:

O sinal do halo invertido (SHI) é uma área focal 
arredondada ou lobulada de opacidade em vidro fosco 
central circundada por um anel mais ou menos completo 
de tecido pulmonar consolidado.(1) Embora o SHI tenha 
sido inicialmente descrito em pacientes com pneumonia 
criptogênica em organização, vários autores demonstraram 
sua presença em um amplo espectro de doenças 
(tuberculose, aspergilose pulmonar invasiva, infecções 
fúngicas não invasivas, pneumonia por Pneumocystis 
jirovecii, infarto pulmonar, pneumonia intersticial não 
específica, granulomatose com poliangiíte, sarcoidose, 
pneumonia lipoide, adenocarcinoma pulmonar, doença 
pulmonar metastática e granulomatose linfomatoide, 
por exemplo); portanto, o SHI não pode ser considerado 
específico de pneumonia criptogênica em organização.(2-4) 

Um aluno de graduação, não fumante, de 28 anos de 
idade, com histórico de asma alérgica — cujo diagnóstico 
havia se baseado em achados clínicos e testes de função 
pulmonar — havia sido hospitalizado 6 meses antes 

em virtude de um episódio agudo de tosse e febre. A 
radiografia de tórax revelou infiltrados bilaterais nos 
campos pulmonares superiores e médios, e fez-se o 
diagnóstico de pneumonia bilateral. O paciente recebeu 
tratamento com ceftriaxona e macrolídeos durante 15 
dias. Os exames laboratoriais revelaram elevação de 
eosinófilos (13,5%) e da VHS (42 mm/h), além de IgE 
sérica normal (53 UI/ml). Os testes de autoanticorpos 
e a parasitologia fecal foram negativos. Em virtude de 
tosse seca e asma persistentes, o paciente foi submetido 
a TCAR de tórax 6 meses depois, que revelou áreas 
bilaterais segmentadas de opacidade em vidro fosco 
lobulada circundadas por consolidação em forma de 
crescente nos lobos superiores e no segmento apical 
do lobo inferior direito (isto é, o SHI; Figuras 1A e 1B). 
Com base no histórico clínico do paciente, na eosinofilia 
sanguínea e nos achados da TCAR, fez-se o diagnóstico 
presuntivo de pneumonia eosinofílica crônica (PEC). O 
paciente foi submetido a fibrobroncoscopia para confirmar 
o diagnóstico. A análise do lavado broncoalveolar revelou 
um aumento acentuado de eosinófilos (25%), com 

A B

C D

Figura 1. Em A (caso 1), TCAR axial de tórax ao nível dos lobos superiores mostrando o sinal do halo invertido (SHI) no segmento 
anterior do lobo superior direito (seta laranja), além de opacidades consolidativas bilaterais periféricas e peribroncovasculares 
(elementos semelhantes a faixas; setas azuis). Em B (caso 1), TCAR axial de tórax ao nível dos lobos inferiores mostrando 
um SHI lobulado bem definido no segmento apical do lobo inferior direito e um SHI pequeno no segmento posterior do lobo 
superior esquerdo (setas laranja). Em C (caso 2), TCAR axial de tórax ao nível dos lobos superiores mostrando o SHI no 
segmento anterior do lobo superior esquerdo (seta laranja) e um sinal ligeiramente incompleto no segmento anterior do 
lobo superior direito (seta laranja). Em D (caso 2), nota-se fibrose subpleural e septal.
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alveolite granulocítica/linfocítica mista (neutrófilos = 
10%; linfócitos = 21%) e relação CD4/CD8 normal. 
O paciente passou a receber corticoterapia (12,5 mg/
dia de prednisolona oral) após a revisão dos dados 
clínicos e radiológicos. Quando este texto foi redigido, 
o paciente não apresentava nenhum sintoma e os 
infiltrados pulmonares haviam praticamente resolvido. 
Em outro caso, uma escriturária não fumante de 33 
anos de idade, com histórico clínico de cirurgia em 
virtude de cistoadenoma ovariano, foi hospitalizada 
em virtude de dor de cabeça, febre (38,5°C) e 
tosse seca persistentes. A radiografia de tórax 
revelou infiltrados pulmonares bilaterais. Segundo a 
paciente, os sintomas surgiram quando ela retornou 
do Marrocos, onde havia passado duas semanas de 
férias. Os exames laboratoriais revelaram eosinófilos 
elevados (32,6%), anemia leve (hemoglobina: 9,7 
g/dl) e aumento da VHS (41 mm/h). A paciente foi, 
portanto, submetida a TCAR, que revelou o SHI no 
segmento anterior do lobo superior esquerdo (Figura 
1C) e SHI periféricos em ambos os lobos inferiores, 
com opacidades consolidativas espessas em forma 
de faixas na região subpleural à direita. Os testes de 
autoanticorpos, anti-HIV, anticorpos anticitoplasma de 
neutrófilos, tuberculínico de Mantoux e microbiológicos 
foram negativos. Os resultados dos testes de função 
pulmonar foram todos normais. A paciente foi submetida 
a fibrobroncoscopia, e os resultados foram negativos. A 

paciente foi então submetida a biópsia pulmonar a céu 
aberto para auxiliar no diagnóstico. A biópsia revelou 
inflamação septal, fibrose septal, lesões distribuídas 
irregularmente, fibrose periférica e eosinófilos (Figura 
1D). Os achados anatomopatológicos supracitados 
sugeriram a presença de PEC em estágio avançado de 
cura. A TCAR realizada 3 meses depois mostrou que a 
paciente havia se recuperado quase completamente. 

Embora alterações consolidativas de distribuição 
desigual predominantemente no lobo superior tenham 
sido relatadas na maioria dos casos de PEC, o SHI só 
recentemente foi relatado em um caso de PEC.(5) Como 
o SHI é um achado inespecífico da TCAR, o histórico 
clínico do paciente, achados laboratoriais e achados 
radiológicos auxiliares também devem ser levados em 
conta a fim de estreitar o diagnóstico diferencial. Além 
disso, é útil determinar o estado imunológico do paciente 
ao investigar o SHI, já que a demora do diagnóstico e 
do tratamento pode aumentar a mortalidade. Como o 
SHI é um achado tomográfico presente em múltiplas 
doenças, é necessário um espécime anatomopatológico 
para fazer um diagnóstico preciso (como em nosso 
segundo caso); entretanto, é igualmente verdadeiro 
que uma avaliação clínica e radiológica cuidadosa por 
meio de uma abordagem multidisciplinar pode levar 
ao diagnóstico na presença do SHI, sem necessidade 
de biópsia. 
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Pneumotórax: entre a praia e a estratosfera
Eduardo Kaiser Ururahy Nunes Fonseca1, Adham do Amaral e Castro1, 
Yoshino Tamaki Sameshima1

1. Departamento de Diagnóstico por Imagem, Hospital Israelita Albert Einstein, São Paulo (SP) Brasil.

AO EDITOR,

O estudo ultrassonográfico (US) do tórax é uma 
excelente ferramenta diagnóstica, capaz de caracterizar 
um amplo espectro de doenças e tendo aplicabilidade 
até intraoperatória e abordagens terapêuticas e de 
prognóstico.(1-3) O método sofreu grandes avanços na 
aquisição, no processamento de imagens e na questão 
da portabilidade.(1) O método é dinâmico, altamente 
disponível, sem radiação ionizante e não necessita de 
transporte do paciente e nem a mobilização de toda uma 
equipe multidisciplinar para a sua realização.(1,4)

O exame do tórax é feito preferencialmente com a 
combinação de transdutores lineares de alta frequência 
e convexos de baixa frequência (3-5 MHz), com o 
paciente em posição supina, realizando-se a varredura 
dos espaços intercostais e mobilizando-se o paciente no 
leito para a avaliação do dorso.(1) No contexto de trauma 
e/ou de pacientes instáveis, a US é focada para auxiliar 
no diagnóstico de pneumotórax e hemotórax.(2)

O eco pleural normal constitui-se de uma linha 
hiperecogênica que desliza em sincronia com a respiração. 
A partir dele, podem ser visualizadas linhas artefatuais; 

citamos, como exemplo, as linhas A, que são equidistantes, 
horizontais e paralelas ao eco pleural, representando 
artefatos de reverberação; e as linhas B, que são verticais, 
perpendiculares ao eco pleural, com aspecto de cauda 
de cometa (representam os septos interlobulares) e se 
movimentam junto com a linha pleural.(1)

No contexto do pneumotórax, podemos citar 
alguns critérios clássicos para seu diagnóstico(1): a 
não visualização da movimentação pulmonar com a 
respiração, uma vez que o ar preenche o espaço pleural 
e impede a visualização da movimentação da linha 
pleural; a ausência de visualização das linhas B, já que 
elas emergem da linha pleural, admitindo-se então que 
sua presença descarta o diagnóstico de pneumotórax; a 
presença do chamado “ponto pulmonar”, que representa 
a visualização do pulmão aerado se expandindo no local 
do pneumotórax.(1,2,5) Ao modo M da US, a área no local 
do pneumotórax demonstra múltiplas bandas horizontais 
de artefatos hiperecoicos causados pela ausência de 
movimentação pulmonar. Esta aparência mimetiza um 
código de barras (“sinal do código de barras”) ou mesmo 
a camada da estratosfera da atmosfera terrestre (“sinal 
da estratosfera”). No pulmão normal, o estudo ao modo 

Figura 1. Pneumotórax (PNTX) no hemitórax esquerdo: perda do padrão normal ao modo B. Notar ausência de linhas B e 
acentuação das linhas A (setas azuis). Durante o exame, não mais se caracterizou o deslizamento normal entre as pleuras 
pulmonares. Ao modo M observou-se padrão em “estratosfera” (B), com múltiplas linhas paralelas e equidistantes ao eco 
pleural (setas vermelhas), decorrente da ausência de movimentação entre os folhetos pleurais pela interposição gasosa no 
espaço pleural (PNTX). Observou-se padrão em “areia de praia” ao examinarmos, ao modo M, a região desse hemitórax 
onde não havia PNTX (A).

Sem PNTX Hemitórax E Com PNTX

A B
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M evidencia um padrão de movimentação com um 
aspecto de imagem semelhante à paisagem de uma 
praia (“sinal da praia”).(2)

Outra indicação clássica e bem conhecida da US do 
tórax é na avaliação dos derrames pleurais, permitindo 
a detecção de conteúdos que não sejam totalmente 
anecogênicos e que podem denotar componente 
hemático ou purulento no interior do derrame. Mais 
que isso, a US do tórax já é um método incorporado 
na rotina das drenagens do tórax, evitando diversos 
acidentes, outrora inerentes ao procedimento.

Para ilustrar, tem-se o caso de um recém-nascido de 31 
semanas, masculino, pesando 1.695 g, que apresentou 
no terceiro dia de vida piora do quadro respiratório, 
sendo submetido à US. Ao exame, evidenciou-se 
pneumotórax, com perda do deslizamento pulmonar 
normal, acentuação das linhas A e desaparecimento 
das linhas B. Ao modo M, notou-se o padrão de 
“estratosfera”, com linhas paralelas e equidistantes 
à pleura (Figura 1). Também se evidenciou o “ponto 
pulmonar”, representando o ponto de transição entre 
a região com e sem pneumotórax, achado considerado 
100% específico.(1,2) Após o diagnóstico pela US, 
realizou-se a drenagem torácica em selo d’água com 
boa resposta.

Outras utilidades da US torácica incluem o 
acompanhamento de pneumonias, com a avaliação 

prognóstica de evolução para necrose e tempo de 
internação; seu uso em protocolos de reposição 
volêmica por meio da variação dinâmica do calibre 
da veia cava, principalmente em UTIs; a avaliação 
de pacientes com angústia respiratória na avaliação 
inicial, no controle evolutivo e como meio para guiar, 
de forma não invasiva e sem radiação ionizante, as 
manobras de recrutamento alveolar.(3,4) A US torácica 
é também um método já consagrado no contexto da 
avaliação de caso choque, como nos protocolos fluid 
administration limited by lung sonography (FALLS) e 
bedside lung ultrasound in emergency (BLUE),(3,5) nos 
quais a US é o método central e divisor de águas entre 
os diversos tipo de choque. Além de toda a avaliação 
pulmonar, a US do tórax pode ser utilizada também 
no arcabouço torácico, tendo excelente acurácia na 
avaliação de possíveis fraturas de costela e em uma 
breve avaliação geral do coração.(2)

Nunca é demais ressaltar que a US oferece um 
diferencial que poucos outros métodos de imagem 
apresentam: é inócua, dinâmica, pode ser feita à beira 
do leito, evitando o transporte de pacientes e seus 
riscos inerentes e, principalmente, não utiliza radiação 
ionizante, permitindo que possa ser utilizada como 
método de controle sem grandes restrições.

Em resumo, a US torácica é muito vantajosa, com alta 
acurácia diagnóstica de pneumotórax, estimulando-se, 
assim, sua maior utilização.
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EVENTOS 2017

NACIONAIS

ATS/ALAT & SBPT Critical Care Meeting 
Special Topics in Multidisciplinary 

Critical Care: Acute Respiratory Failure 
and Mechanical Ventilation

Data: 13 a 15 de julho de 2017
Local: Centro de Convenções Rebouças, 

São Paulo/SP
Informações: 0800616218 ou 

eventos@sbpt.org.br 

V Curso Nacional de Circulação 
Pulmonar

Data: 01 e 02 de setembro 
Local: Centro de Convenções Rebouças

Av. Rebouças, 600
Pinheiros – São Paulo/SP

Programa de Educação Continuada 
2017

Data: 6 a 7 de outubro de 2017
Local: Auditório Multivix – Rua José Alves, 

310 – Goiabeias – Vitória/ES
Informações: (27) 3324-1333 

ames@ames.org.br

INTERNACIONAIS

ERS 2017
Data: 09-13 de Setembro de 2017

Local: Milão, Itália
Informações: www.ersnet.org

45º Congreso Argentino de Medicina 
Respiratoria

06 a 09 de Outubro
Córdoba – Argentina

CHEST 2017
Data: 28/10 a 01 de novembro de 2017

Local: Toronto/Canadá
Informações: www.chestnet.org

XXI Congresso de Pneumologia 
Uruguaio

Data: 28 a 30 de Novembro
Local: Montevidéo – Uruguai

REGIONAIS

Iº Simpósio de Pneumologia do ABC
Data: 18 e 19 de agosto
Local: Santo André – SP

Parar de Fumar é Recomeçar: Simpósio 
de Controle e Combate ao Tabagismo e 
Outros Fatores de Risco para o Câncer

Data: 25 de agosto
Local: Bento Gonçalves – RS

XVI Congresso de Pneumologia e 
Tisiologia do Estado do Rio de Janeiro

Data: 27 a 30 de setembro
Local: Rio de Janeiro – RJ

III Simpósio Internacional de Vias 
Aéreas IAPO/UNICAMP
Data: 28 a 30 de setembro
Local: Rio de Janeiro – RJ

Curso AMIB ESICM de Monitorização 
Hemodinâmica Avançada e Curso 

ESICM de Ventilação Mecânica
Data: 07 e 08 de Outubro de 2017

Local: São Paulo – SP

31º Congresso de Patologia
Data: 02 a 05 de novembro
Local: Belo Horiznote – MG

XIII World Congress of Intensive and 
Critical Care Medicine / XXII Brazilian 
Congress of Intensive Care Medicine

Data: 08 a 11 de Novembro de 2017
Local: Rio de Janeiro – RJ

XVIII Congresso Paulista de Pneumo-
logia e Tisiologia

Data: 15 a 18 de novembro
Local: São Paulo/SP



XXXIX Congresso Brasileiro de Pneumologia e Tisiologia 
e XV Congresso Brasileiro de Endoscopia Respiratória

CENTRO DE CONVENÇÕES DE GOIÂNIA/GO • DE 4 A 8 DE AGOSTO DE 2018.

A SBPT convida você a  
agregar novos conhecimentos 
através de uma grade cientí ca 
cuidadosamente elaborada, 
que vai abranger a maioria das 
doenças do sistema respiratório 
junto com um renomado time 
de congressistas estrangeiros 
e nacionais. Será uma 
oportunidade única para você 
levar mais conhecimento para 
dentro do seu consultório e para 
seus pacientes, 
e também conhecer as belezas 
do Estado de Goiás, do 
dia 4 a 8 de agosto de 2018!

Realização:

O principal congresso brasileiro de pneumologia e tisiologia.

O ESTADO DE GOIÁS RECEBERÁ
 UMA ILUSTRE VISITA: 

COMPAREÇA!
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