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RESUMO

Introducgdo: Os fatores relacionados a qualidade de vida relacionada a saude (QVRS) de
pacientes com doenca pulmonar intersticial (DPI) sdo pouco conhecidos. O objetivo deste
estudo foi investigar fatores determinantes de QVRS em pacientes com DPI.

Material e Métodos: Estudo transversal, prospectivo, que incluiu 63 pacientes com DPI (34
mulheres, idade de 60,1+13,3 anos). Os pacientes realizaram provas de funcdo pulmonar e
teste de caminhada de seis minutos. A QVRS foi mensurada através do Medical Outcomes
Study 36-item short form survey (SF-36) e do St. George Respiratory Questionnaire (SGRQ),
os sintomas de ansiedade e depressdo pelos inventarios de Beck e a dispnéia pela escala
Modified Medical Research Council. Foi utilizada a técnica de componentes principais para
transformar as variaveis em fatores e a analise de regressdo linear maltipla para identificar
preditores.

Resultados: Foi observada alteracdo da QVRS, com piores escores nos dominios capacidade
funcional do SF-36 e atividades do SGRQ. Sintomas de ansiedade e depressdo foram
identificados em 60,3% e 57,1% dos pacientes, respectivamente. Dois fatores de QVRS, fisico
e mental foram identificados. A dispnéia foi o preditor independente com maior contribuicdo
na qualidade de vida fisica (p<0,001) e ela, junto com a depressao, foram os preditores com
maior contribui¢cdo na qualidade de vida mental (p=0,037 e p<0,001, respectivamente).
Conclusdo: A dispnéia é preditor de QVRS fisica e a dispnéia e a depressdo sdo fatores

determinantes de QVRS mental em pacientes com DPI.
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1 INTRODUCAO

O grupo de doengas crbnicas e progressivas, que levam a fibrose do intersticio
pulmonar nas fases mais tardias, também € denominado de doenca pulmonar intersticial
(DPI)™. A DPI est4 associada a um aumento de mortalidade’® e o seu tratamento ainda é um
dos grandes desafios da medicina®.

A qualidade de vida dos pacientes com DPI j4 foi tema de alguns estudos“® e pode
estar associada aos sintomas da doenca, aos efeitos colaterais dos medicamentos, a progressao
natural da disfuncdo respiratéria e a limitacdo funcional associada a doenca. Entretanto,
poucos estudos” & 1 avaliaram o impacto dos sintomas de depressdo e de ansiedade na
qualidade de vida fisica e mental de pacientes com DPI.

A ampliacdo do conhecimento sobre os fatores que determinam a qualidade de vida
dos pacientes com DPI pode contribuir de forma positiva para direcionar o tratamento e,

conseqiientemente, proporcionar uma qualidade de vida melhor aos pacientes.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 DOENCA PULMONAR INTERSTICIAL

DPI designa um grupo numeroso e heterogéneo de doencas difusas do parénquima
pulmonar que se caracterizam por inflamacdo crénica e fibrose progressiva do intersticio
pulmonar® Y,

O intersticio pulmonar é definido como as paredes alveolares (incluindo as células
epiteliais e capilares), o septo, e o tecido conectivo perivascular, perilinfatico e
peribronquiolar®®.

O termo coletivo “doenca pulmonar intersticial” é também conhecido como “doenca
pulmonar parenquimatosa difusa”, mas apesar deste parecer o termo mais adequado,
recentemente, convencionou-se o uso do primeiro®.

As doencas que fazem parte do grupo de DPI adquirem aspectos clinicos, radioldgicos
e funcionais semelhantes, caracterizados pelo comprometimento intersticial, o preenchimento

alveolar, o envolvimento das vias aéreas distais e 0 comprometimento vascular pulmonar® *

12).

A transicdo entre o processo inflamatorio e a fibrose irreversivel é praticamente
simultanea em todo este grupo. Um diagndstico preciso e precoce da causa da DPI é vital para
a monitorizagdo do curso da doenca, do prognéstico e da potencial resposta ao tratamento®.

Existem mais de 200 doengas que fazem parte do grupo de DPI (figura 1). Elas podem
ser classificadas nas seguintes categorias?: 1) de causas conhecidas, como fatores
ambientais e ocupacionais, drogas, reacdes de hipersensibilidade e infec¢des; 2) associada a

doencas sistémicas, como a sarcoidose e as doencas vasculares colagenosas; 3) idiopaticas
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como as pneumonias intersticiais idiopaticas (PIIs); e 4) raras condi¢cGes miscelaneas, como o

granuloma eosinofilico.

Ocupacional/ambiental

A

Vasculites Drogas/radiagédo

Pneumonia de
hipersensibilidade

Idiopaticas (PI1U) <\
Doenca
pulmonar
intersticial
> 200

[

»  Miscelaneas
(granuloma
eosinofilico, etc)

Sarcoidose

Infeccles Doengcas vasculares

colagenosas

Imunossupressores/transplantes

Figura 1 - Classificacdo das Doencas Pulmonares Intersticiais. Fonte: Modificado de

Green™?,

A incidéncia e a prevaléncia das doengas que causam DPI ndo s&o precisamente
conhecidas por causa da variabilidade dos métodos utilizados para obter o diagnostico, pela
falta de métodos diagndsticos com alta sensibilidade e especificidade e pela caréncia de
grandes estudos epidemiolégicos sobre esta doenga(13).

Um registro de base populacional mostrou que aproximadamente 53% das DPI em
homens sdo causados por fibrose pulmonar idiopatica e exposicdes ocupacionais e

ambientais™®.
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Estudos recentes realizados nos Estados Unidos da América® e no Reino Unido®
mostraram que a FPI é mais prevalente do que havia sido descrito no passado. A mortalidade
por fibrose pulmonar aumentou aproximadamente 30% nos homens e 40% nas mulheres entre
1992 e 2003, sendo que 60% destas mortes foram causadas apenas pela doenca. A
mortalidade por fibrose pulmonar, atualmente, excede outras doengas malignas como céancer
de bexiga, leucemia miel6ide aguda e mieloma multiplo®.

As DPIs fibrosantes apresentam achados clinicos, radiolégicos e patolégicos em
comuns, incluindo®®:

e Dispnéia progressiva aos esforcos

e Tosse paroxistica ndo produtiva

e Alteracdes na ausculta pulmonar

e Achados anormais nos exames de imagem (figura 2)

e Fisiologia pulmonar restritiva com diminui¢do da capacidade vital (CV) e da
difusdo pulmonar por monoxido de carbono (Dco) € aumento do gradiente

alvéolo-arterial de oxigénio (P(A-a2)0,).
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Figura 2 - Achados radiolégicos comuns na Doenga Pulmonar Intersticial. Fonte:

Modificado de Miller-Mang®®. Paciente masculino de 67 anos com fibrose pulmonar
idiopatica: A esquerda, a imagem tomografica mostra areas de parénquima pulmonar
relativamente preservado com apenas opacidades em vidro despolido (flechas) préximas as
areas de fibrose com faveolamento e bronquiectasias de tragdo (setas). A direita, a imagem

coronal mostra um visivel gradiente apico-basal de alteragdes pulmonares.

As DPI sdo classificadas nos seguintes subgrupos de doencas®™:
1. Pneumonias intersticiais idiopaticas (PII):
e Fibrose pulmonar idiopatica (FP1) ou pneumonia intersticial usual (P1U)
e Pneumonia intersticial ndo especifica (PINE)
e Bronquiolite respiratdria associada a DPI
e Pneumonia intersticial descamativa (PID)
e Pneumonia organizante criptogénica (POC)
e Pneumonia intersticial linféide (PIL)
e Pneumonia intersticial aguda (PIA)
2. Doenca do tecido conjuntivo associada a DPI
e Artrite reumatéide

e Esclerodermia
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e LUpus eritematoso sistémico
e Espondilite anquilosante
e Dermatomiosite ou polimiosite
3. Doenga ocupacional associada a DPI
e Poeiras organicas (bactéria termofilica, fungo, proteinas animais)
e Poeiras inorganicas (asbestose, silicose, metais pesados, beriliose)
e Quimicos (gases, fumos, vapores, aerossois, radiacdes)
4. Nao classificaveis
e Sarcoidose
e Histiocitose das células de Langerhans
e Linfangioleiomatose
e Esclerose tuberosa complexa

e Pneumonia eosinofilica crénica

Vasculites (Granulomatose de Wegener, Sindrome de Churg-Strauss)

5. Doengas pulmonares induzidas por drogas

As PII (figura 3) constituem um grupo heterogéneo de doencgas pulmonares de causas
desconhecidas, decorrentes de danos ao parénquima pulmonar, resultando em graus variaveis

de inflamacéo e fibrose™?.



Pneumonias intersticiais
idiopaticas

(FPI) - (PIV)

Fibrose pulmonar idiopética Outras pneumonias intersticiais

idiopaticas

Pneumonia intersticial descamativa

(PID)

Bronquiolite respiratdria associada a
DPI (BR-DPI)

Pneumonia intersticial aguda (P1A)

Pneumonia organizante criptogénica
(POC)

Pneumonia intersticial ndo especifica

(PINE)

Pneumonia intersticial linfoide (PIL)

Figura 3 - Terminologia das pneumonias intersticiais idiopaticas com suas subentidades
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de acordo com a classificacdo da ATS/ERS. Fonte: Modificado de Miiller-Mang®®. PIU,

pneumonia intersticial usual.

A PIU caracteriza-se por areas de fibrose intercaladas com areas de parénquima
normal, focos de fibrose ativa (denominados focos fibroblasticos), faveolamento e
distribuicdo da fibrose nas regides subpleurais*”. A PIU é o substrato anatomopatoldgico das
FPI, mas pode eventualmente ter outras causas™®. Na FPI, raramente ocorre resposta e, na

grande maioria dos casos, a deterioracdo ocorre mais cedo ou mais tarde, apesar do

tratamento®®.

A PINE caracteriza-se por inflamacao e/ou fibrose de distribuicdo homogénea. E a Pl

mais comum em portadores de colagenoses e é também expressdo freqliente de leséo

pulmonar por drogas®?. A sobrevida de portadores de FPI situa-se entre 3 e 5 anos, enquanto

que a sobrevida é maior em pacientes com PINE®?.
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A PIA (sindrome de Hamman-Rich) caracteriza-se por achados anatomopatoldgicos
de dano alveolar difuso na bidpsia pulmonar, em geral em fase proliferativa, sem causa
aparente, como sepse, trauma, aspiracdo, infeccdo, colagenoses ou uso de farmacos™”.

A pneumonia em organizagdo (ou bronquiolite obliterante com pneumonia em
organizacdo — BOOP) caracteriza-se por fibrose intraluminal em organizacdo nos espacos
aéreos distais, embora haja algum grau de outras doencas difusas. Pode ndo ter causa aparente
(idiopatica) ou ser decorrente do uso de farmacos ou de colagenoses, além de diversas outras
situaces menos freqgiientes. O progndstico é excelente®V.

As lesdes de padrdo descamativo (PID e bronquiolite respiratéria associada a DPI) séo
caracterizadas por acimulo de macr6fagos nos alvéolos e bronquiolos respiratorios. E um
achado incidental muito comum em tabagistas, em que h& acimulo de macrdfagos
pigmentados dentro dos bronquiolos respiratérios e alvéolos adjacentes. Na bronquiolite
respiratoria associada a DPI existe acumulo de macréfagos dentro e em torno com um
infiltrado inflamatorio crénico leve. A pneumonia descamativa caracteriza-se por um acumulo
intra-alveolar de macréfagos proeminente, hiperplasia dos pneumdcitos do tipo Il e, de
maneira mais variavel, de espessamento septal difuso alveolar®?.

A PIL é uma doenga linfoproliferativa, que pode ser classificada no grupo de outras,
guando sem causa ou associacdo aparente, ou no grupo de causas ou associa¢des conhecidas
quando ocorre associada & colagenose, ao HIV, etc®?.

Algumas doengas granulomatosas tém causas conhecidas, outras ndo. A sarcoidose é
considerada uma doenca de causa desconhecida, embora se reconheca que a doenca decorre
da inalacdo de diversos tipos de antigenos ambientais, tais como agentes infecciosos,
organicos e inorganicos®. A sarcoidose caracteriza-se histologicamente por granulomas

distribuidos em linfaticos (regibes subpleurais, septos interlobulares e feixe broncovascular),
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auséncia de necrose, halo linfocitario e eventual fibrose. A pesquisa de agentes etiologicos,
por meio de coloracdes especiais, deve ser negativa*?.

A pneumonia de hipersensibilidade (PH) decorre da inalacdo de antigenos
ambientais® 2. A PH pode ser aguda, subaguda ou cronica, sendo que esta Gltima se
caracteriza por fibrose pulmonar. A PH pode se expressar de diversas formas histoldgicas. O
quadro classico, observado na metade dos casos, engloba um padrdo de bronquiolite
obliterante, pneumonia intersticial no parénquima circundante e granulomas malformados,
refletido na deposicdo de antigenos organicos nas vias aéreas distais e conseqliente reacao
tecidual. Em outros casos, pode-se observar um padrdo de PINE ou uma pneumonia
intersticial ou fibrose de distribuicdo bronquiolocéntrica. Em casos agudos graves pode-se
observar dano alveolar difuso®.

No ultimo século, o “padrdo ouro” para diagnosticar DPI era o padrdo histolégico da
bidpsia a céu aberto. As informacdes clinica e radioldgica eram vistas como insatisfatorias,
quando comparadas as histoldgicas. Entretanto, muitos pacientes se apresentam numa fase tao
avancada da doenca, ou com tantas comorbidades, que se tornava inviavel submeté-los a um
procedimento cirdrgico com tantos riscos como a bidpsia®. Além disso, percebeu-se que o
diagndstico baseado apenas no aspecto histologico apresentava uma série de limitagfes, como
por exemplo, a alta variabilidade interobservador® e o erro do local de coleta da amostra do
tecido a ser biopsiado®. Basear-se apenas no padrido radiolégico da tomografia
computadorizada de alta resolucdo (TCAR) também é igualmente problematico, pois, nos
casos mais dificeis, em geral, ocorre uma alta variabilidade diagnéstica mesmo entre
radiologistas experientes e com o padréo histolégico em méos®.

Atualmente, se aceita cada vez mais que o “padrdo ouro” para o diagnostico de DPI é
a avaliacdo multidisciplinar, com a discusséo entre o clinico, o radiologista e o patologista, e

uma conclusio em comum acordo®.
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Para diagnosticar a FPI na auséncia de biopsia a céu aberto, foram padronizados
critérios maiores e menores (tabela 1) pela American Thoracic Society (ATS) e European
Respiratory Society (ERS)™®, que sdo internacionalmente aceitos e incorporados na pratica
didria. Assim, em pacientes mais graves, pode-se diagnosticar a doenga sem submeté-los aos

riscos da bidpsia®.

Critérios maiores Critérios menores

e Exclusao de outras causas conhecidas de DPI, como certas toxicidades e |dade > 50 anos
por drogas, exposi¢cdes ambientais e doencas do tecido conjuntivo

e  Funcdo pulmonar anormal, com evidéncia de restri¢cao (CV reduzida, e  Estertores
freqlientemente com relacdo VEF1/CVF aumentada) e prejuizo nas crepltantes_ ouem
trocas gasosas (aumento da P(A-a)O,, diminuicdo da PaO, em repouso velcro” bibasais
ou no exercicio ou diminuigdo da D¢o)

e Anormalidades reticulares bibasais com minimas opacidades em vidro e Dispnéia com
despolido na TCAR inicio insidioso e

inexplicado

e Biopsia pulmonar transbrénquica ou LBA ndo evidenciam achados que e Duracdo da doenga
suportam diagnéstico alternativo > 3 meses

Tabela 1 - Critérios da ATS/ERS para o diagnostico de fibrose pulmonar idiopatica na auséncia
de biépsia pulmonar cirtrgica. Fonte: Modificado de Wells®. Dco, difusdo de monéxido de
carbono; DPI, Doenca pulmonar intersticial; CV, capacidade vital; CVF, capacidade vital forcada;
LBA, lavado bronco-alveolar; PaO, , pressao arterial de oxigénio; P(A-a)O, , diferenca alvéolo arterial
de oxigénio; TCAR, tomografia computadorizada de alta resolu¢do; VEF,, volume expiratério forcado

no primeiro segundo.
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2.2 EVIDENCIAS SOBRE AS PROVAS DE FUNCAO PULMONAR EM PACIENTES

COM DPI

Nas Ultimas diretrizes de DPI da British Thoracic Society (BTS)®, foram revisados
alguns pontos importantes sobre a funcdo pulmonar, juntamente com seus graus de
recomendagéo (Anexo 1):

Todos os pacientes com DPI devem fazer espirometria e Dco no inicio do tratamento
para mensurar a severidade da doenca (Grau de recomendacéo C).

Na FPI e na PINE, os niveis de Dco iniciais sao melhores preditores de desfechos do
que os valores das outras provas de funcdo pulmonares realizadas em repouso. Um valor de
Dco < 40% é€ indicativo de doenca avancada em pacientes com PIl (Grau de recomendac¢éo
B).

Na FPI, uma queda > 10% da CVF basal ou > 15% da Dco nos primeiros 6-12 meses
identifica pacientes com maior mortalidade (Grau de recomendacéo B).

Dessaturacdo durante os 6 minutos do teste de caminhada, na avaliacdo inicial, € um
forte determinante do prognostico em pacientes com FPI, comparado aos testes de funcédo
pulmonar realizados no repouso (Grau de recomendacéo C).

Dados do teste de exercicio maximo provavelmente complementam pouco os testes de
funcdo pulmonar para avaliar a gravidade da DPI, mas, as vezes, podem ser Uteis, quando

normais, para excluir DPI clinicamente significativa (Grau de recomendagéo C).
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2.3 LIMITACOES AO EXERCICIO

A DPI ¢ reconhecida como causa de incapacidade cronica®®”, pois os pacientes com a
doenca sdo fregiientemente limitados em suas atividades por dispnéia e fadiga®®.

No estudo de Moloney et al®®, em que pacientes com FPI foram submetidos ao
shuttle walking test - um teste de exercicio subméximo limitado por sintomas - todos 0s
pacientes envolvidos no estudo relataram ser a dispnéia o fator mais relevante para encerrar o
teste. O’Donnel et al®® avaliaram o aspecto qualitativo da dispnéia durante o exercicio, e
neste estudo, os pacientes com DPI descreveram seu padrdo respiratrio (através de uma
escala pré-estabelecida) como “esforco inspiratério insuficiente”, “aumento da dificuldade
inspiratdria” e “respiracao rapida e superficial”.

A diminuicdo na tolerancia ao exercicio e a queda na saturacdo periférica de oxigénio
(SpO.) durante o exercicio, observado nos pacientes com DPI, sdo causadas pela combinacéo
de anormalidades na relacdo ventilagdo-perfuséo e na difuséo alvéolo-capilar®Y, assim como
na mecanica respiratéria® e por alteracdes na resposta circulatéria (figura 4)@.

Em pacientes com DPI, demonstrou-se um volume minuto elevado, com volume de ar
corrente (VAC) baixo e frequéncia respiratoria (FR) mais elevada que em normais, para uma
dada taxa de incremento da carga durante o exercicio. O VAC se reduz proporcionalmente a
diminuicdo da capacidade vital. Por causa de anormalidades na mecénica respiratoria, a
capacidade ventilatéria maxima € significativamente menor, e o stress ventilatorio para uma
dada carga de trabalho € muito maior nesses pacientes quando comparado a pessoas

normais®® 3133,
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Doenca pulmonar
intersticial \

Destruigéo do espago alveolar Destruigéo capilar
1 Recolhimento eléstico \ Hipoxemia T Resisténcia vascular
1 Espaco morto alveolar pulmonar
1 Trabalho respiratério { Enchimento VE
{ Capacidade ventilatéria I Demanda ventilatéria 1 Demanda cardiaca { Func#o cardiaca
Limitag&o ventilatoria Limitag&o circulatoria

\ Limitagao ao exercicio /

Figura 4 - Fisiopatologia da limitacdo ao exercicio em pacientes com doenca pulmonar

intersticial. VE, ventriculo esquerdo. Fonte: Modificado de Hansen & Wasserman®.

A observacdo de Marciniuk et al®® de que a relagdo entre o volume minuto de pico
durante o exercicio e a ventilagdo voluntaria maxima (VVM) predita é alta nos pacientes com
DPI, sugere que a limitacdo ao exercicio € de causa ventilatoria. Os autores confirmaram a
hipdtese atraves do uso de um espaco morto adicional de 500 mililitros para aumentar a
demanda ventilatoria durante o exercicio. Com isso, ocorreu uma queda no tempo de
exercicio, assim como na carga de trabalho e no consumo de oxigénio (VO,) de pico. Os
pacientes também referiram mais dispnéia sem queda significativa do volume minuto e da
SpO; ao final do exercicio.

Entretanto, ha embasamento fisiolégico de que o comprometimento circulatério € o
principal contribuinte para a limitagdo ao exercicio. Hansen & Wasserman®® estudaram os
testes de exercicio cardiopulmonar (TECP) de 42 pacientes com DPI, sugerindo que o defeito

fisioldgico acerca da reducdo do VO, de pico estd mais relacionada a limitagdo circulatéria do
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que a ventilatoria. Os autores defendem que a doenca vascular pulmonar é primaria e que
posteriormente se segue 0 comprometimento na troca gasosa.

Diferentemente da doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), o volume pulmonar
expiratério final ndo apresenta queda significativa durante o exercicio em pacientes com a
DPI®Y. Markovitz & Cooper® identificaram uma queda nos volumes pulmonares finais,
principalmente inspiratorios, durante o exercicio maximo e nomearam este fenémeno como
“hipoinsuflacdo dindmica”. A causa seria 0 tempo inadequado para realizar a insuflacdo
pulmonar no tempo de aumento da demanda ventilatoria, podendo assim, limitar a capacidade
de exercicio e contribuir para a sensacao de dispnéia naqueles com anormalidades ventilatéria
restritivas.

Dados acerca da prescricdo de exercicio em pacientes com restricdo pulmonar sdo
escassos. Atualmente, as diretrizes direcionadas a pacientes com DPOC sdo também
utilizados para pacientes com doengas restritivas. Por isso, a literatura recente tem valorizado
os estudos acerca dos testes de exercicio como modalidade diagndstica em pacientes
restritivos. O exercicio pode ser usado como um marcador de gravidade da doenca e também
para detectar alteracdes stbitas nas trocas gasosas®®.

Com objetivo de prescrever exercicio de uma forma ideal, o TECP é frequentemente
recomendado a fim de acessar o nivel e o mecanismo de intolerdncia ao exercicio e
determinar a intensidade de treinamento individual®”.

O TECP, apesar de ser o padrdo ouro para avaliar o desempenho no exercicio, muitas
vezes ndo é disponivel e também impraticavel devido ao nivel de gravidade da doenca. Por
esse motivo, ha um interesse crescente em se valorizar testes subméximos em pacientes com
DPI®¥,

O teste de caminhada de seis minutos (TC6M) demonstrou ser uma ferramenta

importante na avaliacdo clinica de pacientes com DPOC, e atualmente, também é visto com
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grande interesse na avaliacdo de pacientes com DPI, ja que prové dados mais acurados em
relacdo ao progndstico da doenca comparado aos testes de fungdo pulmonar estaticos®®,
facilitando, assim, a decisdo sobre terapéuticas adotadas, inclusive 0 momento ideal de indicar
transplante pulmonar®“®#2. Além disso, o0 TC6M n&o requer equipamentos sofisticados e tem
melhor correlagdo com escores de qualidade de vida quando comparado com os testes de
exercicio maximos“?.

O TC6M ¢ considerado um teste reprodutivel e valido na mensuracdo da capacidade
funcional®®. No TC6M, se esta interessado nas alteracdes fisiolégicas impostas pela
doenca, intensificadas pelas exacerbacBes e, também, no beneficio de intervencdes
terapéuticas incluindo o treinamento com exercicios. O desfecho mensurado é,
freqiientemente, a distancia percorrida durante os seis minutos de teste®”.

Eaton et al®® demonstraram que a distancia percorrida no TC6M ¢é altamente
reprodutivel em pacientes com PII fibrosante (r=0,98 e r’=0,96). Um pequeno efeito do
aprendizado (efeito de treinamento) foi demonstrado, bem menor do que o tipicamente
observado nos pacientes com DPOC. Os autores também observaram que nestes pacientes a
intensidade do exercicio no TC6M chega préximo ao exercicio maximo, ja que 0 VO;max teve
correlagéo forte e positiva com a distancia percorrida no TC6M (r=0,78 e p<0,0001).

No TC6M, o peso corporal do paciente pode influenciar na eficiéncia da marcha e,
consequentemente, na distancia percorrida. Desta forma, como um dos objetivos do teste é
medir trabalho, o mais l6gico seria incluir forca (peso corporal) e distancia percorrida, quando
se quer avaliar a habilidade do individuo em deambular, ja que o peso diretamente repercute
no gasto energético requerido na deambulagéo™”.

Carter et al” indicaram vantagens para o uso do calculo do trabalho sobre a simples
distancia caminhada em seis minutos para pacientes com DPOC. O trabalho calculado

concorda com a massa corporal e a energia requerida para mover 0 corpo atraves do espaco.
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Desde que o peso corporal varia nos diferentes individuos, o trabalho para deambular também
varia. Assim, a medida resultante do trabalho do teste de caminhada de 6 minutos (TTC6M),
chamado indice de trabalho, é o produto do peso corporal em kilogramas vezes a distancia
caminhada em metros. Os autores encontraram uma correlacdo positiva forte e significativa
(r=0,81 p=0,0001) entre VOzmax € TTC6M, sendo que a mesma analise somente com a
distancia percorrida no TC6M resultou em r=0,5 e p=0,0001.

Assim, o calculo e a consideracdo do TTC6M parece ser uma valiosa op¢do para
pesquisadores e clinicos, ja que o trabalho calculado aparenta ser uma mensuragdo acurada do
nivel de habilidade em caminhar e estende a utilidade do TC6M“?.

O diagndstico da dessaturacdo induzida pelo exercicio é importante ndo apenas em
termos fisiopatolégicos, mas também tem valor terapéutico“®. A dessaturagdo ao exercicio ja
foi associada & qualidade de vida®, a hipertensdo pulmonar®® e a mortalidade®® em
pacientes com DPI.

O valor progndstico dos dados do TC6M em pacientes com DPI, principalmente a
dessaturacdo de oxigénio no final do exercicio ao invés da distancia alcancada, foi uma
contribuicdo importante do estudo de Lama e colaboradores®®. A presenca de dessaturacéo
foi associada com aumento da mortalidade (RR= 4,2; 95% 1C=1,40-12,56; p= 0.01) apds
ajuste para idade, sexo, fumo, Dco, CVF e SpO; de repouso.

Dal Corso et al® validaram o teste do degrau de seis minutos para pacientes com
DPI. O teste, baseado no TC6M, consiste em subir e descer um degrau de 20 cm por 6
minutos, 0 que pode induzir ao estresse metabolico préximo ao maximo, comparével ao
TECP. Os principais desfechos sdo dessaturacdo ao exercicio e o nimero de degraus que 0
paciente conseguiu atingir.

Desfechos clinicos do teste do degrau, como frequéncia cardiaca, VO,, ventilagcdo

minuto, SpO, e nimero de degraus alcancados, foram altamente reprodutiveis e encontrou-se
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correlacédo entre 0 nimero de degraus alcancados e 0 VO, de pico (r=0,52 p<0,05) e o indice
de dispnéia basal - Baseline Dyspnea Index (r=0,55 p<0,05). Houve associacdo significativa
entre o teste do degrau e o TECP no cicloergdmetro em relacdo a presenca (queda da SpO,
entre 0 repouso e o exercicio > 4%) e a severidade (SpO, < 88%) da dessaturacao relacionada
ao exercicio. A Dco e a P(A-a)O, foram preditores independentes do nimero de degraus
alcancados. Segundo os autores, o teste do degrau € um teste sensivel e reprodutivel para
estimar a capacidade de exercicio e a dessaturacdo induzida pelo exercicio em pacientes com
DPI®Y,

Palange et al®? observaram que a dessaturacdo relacionado ao exercicio era mais
freqiiente na caminhada do que na bicicleta em pacientes com DPOC e Poulain et al®
demonstraram que o TC6M era mais sensivel do que a bicicleta para induzir dessaturacéo,
também em pacientes com DPOC. Dal Corso et al® observaram o mesmo comportamento
quando compararam o teste do degrau e o TECP no cicloergbmetro em pacientes com DPI.
Quatro em 31 pacientes apresentaram dessaturagdo apenas em resposta ao teste do degrau.

Os testes de exercicio realizados em ortostase sdo associados a baixa satura¢do venosa
mista e ao alto débito cardiaco quando comparados com os testes realizados no
cicloergdmetro. Estes dois fatores sdo conhecidos por desequilibrar a homeostase das trocas
gasosas intrapulmonares dos pacientes com DPI. Além disso, 0s exercicios realizados em
ortostase podem ter um alto impacto na ineficicia das trocas gasosas pulmonares (por
exemplo, a alta relagcdo do volume do espaco morto/VVAC) devido a diferengas na postura, nos

volumes pulmonares e/ou na hemodinamica central®?.
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2.4 QUALIDADE DE VIDA RELACIONADA A SAUDE EM PACIENTES COM DPI

Pacientes com DPI apresentam diminuicdo da qualidade de vida®® %39, As causas ja
foram e ainda sdo motivos de varios estudos, mas sugere-se que sejam 0s sintomas da doenca,
os efeitos colaterais dos medicamentos, a progressdo natural da disfuncdo respiratéria e a
limitagdo funcional causada pela doenca®.

E definida como qualidade de vida a percepcao individual do grau de contentamento
ou de satisfacdo com a vida nas areas consideradas importantes para o avaliado. J& qualidade
de vida relacionada a satde (QVRS), definiu-se como a percepgdo individual do impacto da
saide (em suas mais diversas facetas) na qualidade de vida do avaliado®®.

Numa revisdo sistematica sobre QVRS em pacientes com FPI que incluiu sete estudos,
Swigris et al® constataram que ha comprometimento da QVRS em diversos dominios, mas a
saude fisica foi a que se mostrou com maior impacto negativo. Outros dominios também
foram considerados sensivelmente prejudicados como o relacionado com o0s sintomas
respiratérios, nivel de energia e grau de independéncia.

O estudo de Chang et al® confirmou a validade do uso dos questionarios pré-
existentes de QVRS para avaliar a qualidade de vida de pacientes com DPI. Foram avaliados
quatro questionarios: SF-36 (The Medical Outcomes Study 36-item short form survey), QWB
(Quality of Well-being Scale), SGRQ (The St. George Respiratory Questionnaire) e CRQ
(Chronic Respiratory Questionaire), e, os escores destes, foram relacionados com testes de
funcdo pulmonar, TC6M e grau de dispnéia. Os resultados sugeriram que o SF-36
(mensuragdes gerais) e 0 SGRQ (mensuragfes especificamente respiratorias) podem ser 0s
instrumentos mais sensiveis para discriminar diferencas na qualidade de vida entre individuos

com variaveis graus de disfuncéo fisica causado pela DPI. As associa¢des entre 0s escores de
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qualidade de vida com os testes de funcdo pulmonar e com o TC6M nos pacientes com DPI
foram similares aos descritos em pacientes com DPOC e asma.

O SF-36 (Anexo 2) € um instrumento genérico de QVRS com grau de evidéncia valido
e confiavel para o uso nas mais variadas doencas. E formado por 36 itens, englobados em oito
componentes: capacidade funcional (10 itens), aspectos fisicos (quatro itens), dor (dois itens),
estado geral de saude (cinco itens), vitalidade (quatro itens), aspectos sociais (dois itens),
aspectos emocionais (trés itens), saide mental (cinco itens) e mais uma questdo de avaliacdo
comparativa entre as condi¢des de salde atual e as de um ano atras, que ndo é utilizada para
pontuar nenhuma das oito dimensdes citadas, mas é importante para o conhecimento e

avaliacdo da evolugdo doenca®”.

Os escores para 0s oito dominios do SF-36 foram
transformados numa escala de 100 pontos, segundo a qual escores altos indicam melhor
QVRS. Os escores foram sumarizados em componentes mental e fisico, valendo 50 pontos
para cada componente® % % O SF-36 foi traduzido e validado para a lingua portuguesa por
Ciconelli et al®?,

O SF-36 foi validado para 0 uso em pacientes com FPI por Martinez et al®. Os
autores encontraram um escore significativamente pior nos pacientes com FPI quando
comparado ao grupo controle nos dominios capacidade funcional, aspectos fisicos, estado
geral de saude, vitalidade, aspectos sociais e saide mental. O fator que mais influenciou na
qualidade de vida destes pacientes foi a dispnéia.

O SGRQ (Anexo 3) é um questionario de 76 itens validado para pacientes com as mais
variadas condi¢des pulmonares. E constituido por trés dominios (sintomas, atividades e
impactos) que mensuram o efeito da doenca pulmonar na funcionalidade e na satisfacdo
pessoal em relagdo & vida. Cada dominio do SGRQ ¢ dividido por ordem de importancia
numa escala de 100 pontos, sendo que baixos escores indicam melhor QVRS (o oposto do SF-

36)® %060 0 SGRQ foi traduzido e validado para a lingua portuguesa por Souza et al®®.
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Beretta et al®> demonstraram a validade do SGRQ para avaliar a qualidade de vida de
pacientes com DPI secundaria a esclerose sisttmica. O SGRQ mostrou boa correlagdo com o
TC6M (atividades r=-0,86 p<0,001, total do SGRQ r=-0,77 p<0,001, impactos r=-0,59
p<0,005), o escore da TCAR (total do SGRQ r=0,52 p<0,005, impactos r=0,50 p<0,01) e o
the modified medical research council — MMRC (atividades r=0,64 p<0,001), 0 mesmo nédo
ocorreu com as variaveis das provas de funcdo pulmonar (a Unica excecdo foi a correlacdo
entre o dominio atividades e a CVF, r=-0,47 p<0,05).

Nishiyama et al® utilizaram o SGRQ para avaliar e identificar fatores relacionados a
qualidade de vida de pacientes com FPI. Os autores encontraram correlagfes significativas
entre o escore total do SGRQ e CPT (r=-0,36 p<0,05), Dco (r=-0,39 p<0,05), PaO, ao repouso
(r=-0,37 p<0,05), menor SpO, durante o exercicio (r=-0,37 p<0,05) e o escore de dispnéia
Baseline Dyspnea Index (r=-0,69 p<0,0001). A correlagdo significativa mais forte foi entre o
dominio atividade do SGRQ e o escore de dispnéia (r=-0,77 p<0,0001). O VO, de pico ndo se
correlacionou com nenhum dominio do SGRQ, nem com o valor total. Como ndo foi
investigado no estudo sobre os fatores de ansiedade e depressao, ficou como sugestéo final
dos autores.

Cox et al® observaram uma prevaléncia de sintomas depressivos de 66% em uma
amostra de pacientes norte-americanos com sarcoidose, que foi quase idéntica a prevaléncia
encontrada no estudo de Chang e colaboradores™® de 60%, ao estudar a mesma doenca.
Ambos usaram como instrumento de medida o The Center for Epidemiologic Studies-
Depression Questionnaire (CES-D). Drent et al” encontraram uma prevaléncia muito menor
de depressdo (18%) na mesma doenca, mas numa amostra de alemaes, usando o inventério de

depressao de Beck.
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Os inventarios de ansiedade e depressdo de Beck sdo escalas desenvolvidas para
identificar pacientes portadores de doencas psicossomaticas (anexo 4 e 5, respectivamente)
validadas para a lingua portuguesa por Gorenstein et al®*%%.

O inventério de depressdo de Beck (BDI) mensura de forma objetiva as manifestacdes
comportamentais da depressao, e € a medida de auto-avaliacdo de depressdo mais amplamente
utilizada, tanto em pesquisas quanto na pratica clinica®®. E composto por 21 categorias de
sintomas e de atividades, com quatro alternativas cada uma, em ordem crescente do nivel de
depressdo. A soma dos escores identifica o nivel de depressdo. Para amostras de pacientes
com transtorno afetivo o Center for Cognitive Therapy® recomenda os seguintes pontos de
corte: menor que 10 = sem sintomas de depressdao ou depressdo minima; de 10 a 18 =
sintomas de depressdo leve a moderada; de 19 a 29 = sintomas de depressdo moderada a
grave; de 30 a 63 = sintomas de depressao grave.

O inventario de ansiedade de Beck (BAI) mensura 0s sintomas comuns de ansiedade.
Consta de uma lista de 21 sintomas com quatro alternativas cada um, em ordem crescente do
nivel de ansiedade. A classificagdo propde os seguintes resultados: 0 a 9 = minimos sintomas
de ansiedade; 10 a 16 = sintomas de ansiedade leve; 17 a 29 = sintomas de ansiedade
moderada; e 30 a 63 = sintomas de ansiedade grave®*®%.

Naji et al®® avaliaram o nivel de ansiedade e depressdo em 46 pacientes restritivos,
incluindo DPI e doengas musculo esqueléticas, na avaliagdo prévia a um programa de
reabilitacdo pulmonar. Utilizando a escala Hospital Anxiety and Depression (HAD),
encontrou-se nos pacientes com DPI um escore de 7,5 £+ 1,2, indicativo de alto risco de se
tornarem ansiosos, ja o escore de depressdo (5,5 + 1,6) ndo foi indicativo de risco para
depressao.

A dispnéia é uma das queixas mais comuns em pacientes com DPI, com importante

influéncia sobre a qualidade de vida. O nivel de dispnéia esta claramente relacionado com a
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gravidade da doenca em pacientes com DPOC, enquanto que o impacto da dispnéia na
qualidade de vida em pacientes com DPI s6 recentemente esta sendo estudado®.

Tzanakis et al® ao estudar trés escalas de dispnéia - the Borg (BORG), the oxygen-
cost diagram (OCD), e MMRC escale - em 25 pacientes com FPI (comprovado através de
bidpsia), encontraram niveis de dispnéia elevado nas trés escalas, com diferenca significativa
do grupo controle. Foram encontradas também associacOes significativas entre todas as
escalas de dispnéia com 0 Dco e com a PaO, no repouso e durante o exercicio.

Em geral, escores de QVRS se relacionam com testes de funcdo pulmonar nas dire¢des
esperadas, mas muitas dessas associa¢fes ndo tém significancia estatistica. Coeficientes de
correlagdo fortes (r* até 0,66) foram encontrados entre dispnéia e dominios acerca dos
aspectos sobre saude fisica, como por exemplo, o dominio aspectos fisicos do SF-36. A
dispnéia também foi associada com dominios que relacionam energia, fadiga e entusiasmo (r®
até 0,55). Associacdes entre QVRS e fungdo pulmonar ou oxigenacdo foram muito fracas (r®

até 0,18).
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3 JUSTIFICATIVA

A DPI é um grupo de doencas cronicas e progressivas que levam a fibrose do
intersticio pulmonar nas fases mais tardias, esta associada a uma mortalidade alta® e o seu
tratamento é ainda um desafio®®. Poucos estudos®  investigaram fatores preditores de
qualidade de vida fisica e mental de pacientes com DPI. Portanto, ampliar os conhecimentos
sobre os fatores determinantes de qualidade de vida dos pacientes com DPI pode contribuir de
forma positiva para direcionar o tratamento e, consequentemente, proporcionar uma qualidade

de vida melhor aos pacientes.
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4 OBJETIVOS

O objetivo deste estudo € investigar fatores preditores de QVRS numa amostra de
pacientes com DPI, através da analise da estrutura fatorial da qualidade de vida fisica e mental

dos questionarios SF-36 e SGRQ.
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ABSTRACT

Introduction: The factors related to the health-related quality of life (HRQL) of patients with
interstitial lung disease (ILD) are not widely known. The purpose of this study was to
investigate determinants of HRQL in patients with ILD.

Material and Methods: Cross-sectional and prospective study that included 63 patients with
ILD (34 women, 60.1+13.3 years of age). The patients performed lung function testing and
six-minute walk test. The HRQL was measured by the Medical Outcomes Study 36-item short
form survey (SF-36) and St. George Respiratory Questionnaire (SGRQ), the symptoms of
anxiety and depression by the Beck inventories and dyspnea by the Modified Medical
Research Council scale. The principal-components analysis was used to change variables into
factors and the multiple linear regression analysis to identify predictors.

Results: The quality of life is impaired in patients with ILD, with worse scores in the domains
of SF-36 functional capability and SGRQ activities. Symptoms of anxiety and depression
were identified in 60.3% and 57.1% of the patients, respectively. One physical and one mental
HRQL factors were identified. Dyspnea was the independent predictor with the highest
contribution to physical quality of life (p<0.001) and dyspnea combined with depression were
the predictors with the highest contribution to mental quality of life (p=0.037 and p<0.001,
respectively).

Conclusion: Dyspnea is predictor of physical HRQL and dyspnea and depression are

determinants of mental HRQL in patients with ILD.
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ABBREVIATIONS

BAI - Beck anxiety inventory

BDI - Beck depression inventory

TLC - Total lung capacity

FVC - Forced vital capacity

Dco - Carbon monoxide diffusing capacity

ILD - Interstitial lung disease

IPF - Idiopathic pulmonary fibrosis

MMRC - Modified Medical Research Council
PaCO, - Arterial pressure of carbon dioxide

PaO; - Arterial pressure of oxygen

HRQL - Health-related quality of life

SatO, - Arterial oxygen saturation

SF-36 - The Medical Outcomes Study 36-item short form survey
SGRQ - The St. George Respiratory Questionnaire
SpO; - Saturation of peripheral oxygen

6MWT - Six-minute walk test

FEV1 - Forced expiratory volume in the first second
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INTRODUCTION

The group of chronic and progressive diseases that lead to interstitial fibrosis of the
lungs is also referred as interstitial lung disease (ILD)*. The ILD is associated with increased
mortality? and its treatment is one of the greatest challenges in Medicine®,

The quality of life of patients with ILD has been the subject of some studies*® and can
be associated with the disease symptoms, side effects of medications, natural progression of
respiratory dysfunction and disease-related functional limitation. However, few studies” ® *°
have analyzed the impact of depression and anxiety symptoms on the physical and mental
quality of life of patients with ILD. The expansion of knowledge about the factors that
determine the quality of life of patients with ILD can provide a positive contribution to
treatment definition and, consequently, enable better quality of life to patients.

The purpose of this study is to investigate predictors of health-related quality of life
(HRQL) in a sample of patients with ILD, by the factor analysis of the physical and mental

quality of life, based on The Medical Outcomes Study 36-item short form survey (SF-36) and

The St. George Respiratory Questionnaire (SGRQ).
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MATERIAL AND METHODS

Study Design:

Cross-sectional and prospective study.

Sample:

The study was performed in a sample of 63 patients with ILD diagnosed according to
clinical, radiological and histopathological criteria®**, sequentially selected at an outpatient
clinic of the Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), which is specialized in ILD, from
January 2007 to August 2008. The study was approved by the ethics committee of the HCPA
and all patients signed an informed consent term.

The study selected patients from any of the ILD subgroups, regardless of the
medication treatment and the disease phase, with or without histopathological confirmation,
who presented restrictive lung pattern and/or reduced carbon monoxide diffusing capacity
(Dco).

The study excluded patients with ILD exacerbation 30 days before the inclusion in the
study, nonparenchymal restrictive lung disease, predominance of obstructive lung disease,
such as COPD or asthma, non-controlled coronary artery disease, neuromuscular weakness,
muscular and skeletal anomalies or any other comorbidity that affected ambulation, saturation
of peripheral oxygen (SpO;) below 90% at rest or taking home oxygen therapy. Patients

participating in pulmonary rehabilitation programs were also excluded.
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Assessments:
After included on the research, all patients were firstly submitted to lung function and
functional capacity testing, and secondly they answered questionnaires and scales (HRQL,

anxiety, depression and dyspnea) applied by an experienced researcher.

Lung Function Testing:

The forced vital capacity (FVC), forced expiratory volume in the first second (FEV,)
and FEV1/FVC were measured through spirometry. The total lung capacity (TLC), residual
volume (RV) and functional residual capacity (FRC) were evaluated through whole-body
pletismography associated with spirometry. Dco was measured through the single and
sustained breath method and corrected through hemoglobin. The tests were performed with
Master Screen Body (Jaeger, Wuerzburg, Germany), according to directives of the American

12-14

Thoracic Society (ATS)/European Respiratory Society (ERS) and previously published

reference values™™’,

The classification of pulmonary restriction severity was performed according to the
guideline of the ATS™: mild (TLC 70-79% pred), moderate (TLC 60-69% pred) and severe
pulmonary restriction (TLC < 60% pred). Dco was reduced when < 75% pred.

A sample of arterial blood, for the evaluation of arterial pressure of oxygen (PaO,),
arterial pressure of carbon dioxide (PaCO,) and arterial oxygen saturation (SatO,), was

collected from the radial artery with the patient in sitting position and breathing room air. The

gasometric analysis was performed with Rapidlab 865-2 (Bayer, Fernwald, Germany).

Functional Capacity:
The functional capacity was assessed through the six-minute walk test (6MWT),

according to directives of the ATS™. The following parameters were evaluated in the
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beginning and at the end of the test: walked distance, SpO,, heart rate, dyspnea and fatigue of
lower limbs (modified BORG scale). A 27-meter corridor was used in the test and
standardized incentive was provided every minute. SpO, and heart rate were continuously
measured through telemetry, enabling the identification of minimal SpO, during the test. A
significant desaturation was defined as a reduction of at least 4% of the SpO, value at rest
during the test. The estimated values for walked distance were calculated according to Enright

and Sherrill?°.

Quality of life related to health, anxiety, depression and dyspnea:

The HRQL was measured using questionnaires SF-36*2%? and SGRQ®, translated and

2
|24 I 5

validated into Portuguese by Ciconelli et al”* and Souza et al*®, respectively.

The SF-36 is a generic instrument of HRQL, comprised of 36 items, grouped into 8
parts: functional capacity (10 items), physical aspects (4 items), pain (2 items), general health
status (5 items), vitality (4 items), social aspects (2 items), emotional aspects (3 items) and
mental health (5 items)®?. The scores for these 8 domains of SF-36 were converted into a 100-
score scale, according to which high scores mean better HRQL®#?,

The SGRQ is a questionnaire of 76 items grouped into 3 domains (Symptoms,
activities and impacts) that measures the effect of lung disease on functionality and personal
satisfaction in relation to life. Each domain of the SGRQ is divided in a 100-score scale
according to its importance, with low scores indicating better HRQL®%*%.

Beck anxiety and depression inventories (BAI and BDI, respectively) are scales
developed to identify patients with psychosomatic diseases, validated in Portuguese by
Gorenstein et al**?,

BAI measures the common symptoms of anxiety. It is a list of 21 symptoms with four

answer choices each corresponding to increasing anxiety level. The classification proposes the
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following results: 0 to 9 = minimal anxiety symptoms; 10 to 16 = mild anxiety symptoms; 17
to 29 = moderate anxiety symptoms; and 30 to 63 = severe anxiety symptoms®®?®,

BDI objectively measures behavioral manifestations of depression. It is comprised of
21 categories of symptoms and activities. The sum of scores identifies the presence of
depression symptoms®®2?%, For samples of patients with affective disorder, the Center for
Cognitive Therapy?® recommends the following cutoffs: below 10 = no or minimal depression
symptoms; 10 to 18 = mild to moderate depression symptoms; 19 to 29 = moderate to severe
depression symptoms; 30 to 63 = more severe depression symptoms.

The dyspnea level was measured through the Modified Medical Research Council
Scale (MMRC) related to daily life activities. It is comprised of five situations that can cause
dyspnea in the patient, i.e., degree 0: dyspnea when performing intense physical activities;
degree 1: dyspnea when walking hurriedly on flat ground or when going up slopes; degree 2:
walks slower than other people of the same age due to dyspnea, or, when walking on flat
ground, at one’s own pace, has to stop to breathe; degree 3: after walking some meters or

minutes on flat ground, has to stop to breathe; and degree 4: dyspnea prevents from getting

out of home or presents dyspnea when changing clothes™.

Statistical analysis:

The sample size was calculated according to Bryant and Yarnold*" that the subject-to-
variable ratio should be at least five times the number of variables, so to study the maximum
number of 11 domains of the HRQL was necessary included at least 55 patients with ILD.

Data analysis was performed with SPSS 14.0 (Statistical Package for the Social
Sciences, Chicago, Illinois). The Kolmogorov-Smirnov test was used to determine the

normality of variables.
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The principal-components analysis was used to change the high number of variables
collected in this study into few factors related to such variables. Only variables with higher
clinical significance were maintained in the analysis. The factors were rotated through
Varimax rotation method, with Kaiser normalization®.

The analysis of multiple linear regression was performed to identify independent
predictors that would explain the factors of physical and mental quality of life in patients with
ILD*.

Quantitative data are presented in the form of number of cases (%), meantstandard
deviation (SD) or median (percentile 25-75%), and p < 0.05 was considered as statistically

significant.
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RESULTS

Sixty-three patients with ILD were included in the study, 53.9% were female, 90.4%
Caucasians and the mean age+SD was 60.13+13.29 years. The most frequent diagnoses were
idiopathic pulmonary fibrosis (IPF) and chronic hypersensitivity pneumonitis (25.4 and
20.6%, respectively). The diagnosis of ILD was made according to clinical and radiological
criteria in 44.4% of the patients, through open lung biopsy in 36.5% of the cases,
transbronchial biopsy in 15.9% and mediastinal biopsy in 3.2% of the patients. Table 1 shows
other characteristics of the sample.

In relation to the severity of the lung function impairment, 30.2% of the patients
presented mild pulmonary restriction, 15.9% moderate and 7.9% severe, and 95.2% presented
reduced Dco. On average, although the patients could reach the estimated value of walked
distance in the 6MWT, 84.1% of them presented significant desaturation during the test
(Table 2).

The quality of life is altered in patients with ILD. Table 3 shows the scores of HRQL
questionnaires. The worse scores occurred in domains of SF-36 functional capability and
SGRQ activities.

Patients with ILD present a high prevalence of depression and anxiety symptoms
(Table 3). Depressive symptoms were observed in 57.1% of the patients, 27 of them presented
mild to moderate depression symptoms, 8 presented moderate to severe depression symptoms
and one patient presented severe depression symptoms. Anxiety symptoms were detected in
60.3% of the patients, 23 of them presented mild, 12 presented moderate and 4 presented
severe anxiety symptoms.

The principal-components analysis with Varimax rotation was used to reduce the

number of variables from HRQL questionnaires, lung function testing, and 6MWT. In relation
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to the HRQL, the analysis identified two factors, which were named physical quality of life
and mental quality of life. These factors explained 64.8% of the total variance. The domains
that were considered for the physical quality of life, along with their factor loadings, were the
following: SF-36 functional capacity (0.868), SGRQ activities (-0.848), SGRQ impacts (-
0.811), SGRQ symptoms (-0.806) and SF-36 vitality (0.620). And the domains that were
considered for the mental quality of life were: SF-36 emotional aspects (0.778), SF-36
limitation due to physical aspects (0.730), SF-36 general health status (0.714), SF-36 mental
health (0.713), SF-36 social aspects (0.638) and SF-36 pain (0.435).

The analysis of lung function testing identified two factors that explained 78.2% of the
total variance. Variables considered for factor 1 of lung function testing were: TLC % pred
(0.924) and FVC % pred (0.915) and for factor 2 of lung function testing were: Dco % pred
(0.818) and PaO; (0.814). Two other factors were identified in the analysis of 6MWT that
explained 76.1% of the total variance. Variables considered for factor 1 of 6MWT were:
dyspnea at the end of the test (0.858) and minimal SpO, (-0.706), and for factor 2 of 6MWT
only the walked distance was considered (0.955).

Two multiple linear regression analysis were performed. Independent variables for
both analysis were factors 1 and 2 of lung function, factors 1 and 2 of 6MWT, dyspnea
through MMRC, anxiety through BAI and depression through BDI. Physical and mental
quality of life were the dependent variables (Tables 3 and 4, respectively).

In the multiple linear regression analysis with physical quality of life as dependent
variable, the variable that provided the highest contribution was dyspnea evaluated by the
MMRC scale. And, in the analysis with mental quality of life as dependent variable, the

highest contribution were the dyspnea and the depressive symptoms detected by the BDI.
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DISCUSSION

Our study investigated predictors of quality of life in patients with ILD regarding the
physical and mental aspects. The variable that provided the highest contribution to physical
quality of life was dyspnea, and dyspnea combined with depression were the variables with
highest contribution to mental quality of life.

The most altered quality of life scores were related to physical aspects. The domains
of SGRQ activities and SF-36 functional capacity presented medians (percentile 25-75%) of
59.45 (49.89-73.85) and 45 (20-70), respectively. Chang et al® evaluated the HRQL of
patients with ILD, using the same instruments, and found similar results. The median for the
domain of SGRQ activities was 54.4 (39.9-72.9) and for SF-36 functional capacity was 55
(30-71.3). The authors demonstrated that SGRQ and SF-36 are the most sensitive instruments
to evaluate the quality of life of patients with ILD, and that FVC, FEV;, Dco, walked distance
in the 6MWT and dyspnea score evaluated by the BORG scale presented significant
correlations with the scores of these questionnaires.

The presence of depression symptoms in our study was high (57.1%), but similar to
that found by other investigators. Cox et al® observed prevalence of 66% of depressive
symptoms in a sample of patients with sarcoidosis, similar to that found by Chang et al'
(60%). However, both used the measurement method of *“The Center for Epidemiologic
Studies-Depression Questionnaire” (CES-D). On the other hand, Drent et al’ found much
lower prevalence of depression (18%) using the same instrument utilized in our study.

Although anxiety did not represent a significant independent predictor to explain the
quality of life of patients with ILD, the prevalence of anxiety detected through BAI was high

(60.3%). Studies on prevalence of anxiety in patients with ILD are still scarce.
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In the principal-components analysis of the HRQL questionnaires, all SGRQ domains
were included in physical quality of life and most SF-36 domains were included in mental
quality of life. This way, SGRQ seems to better reflect the physical aspects and SF-36 the
mental aspects. The SF-36 domains of limitations due to physical aspects and pain, which are
classified as physical®® for the general population, were included in mental quality of life,
perhaps reflecting better this aspect, when compared to SGRQ, which has no predefined
classification of physical or mental aspect”.

In our study, the analysis included FVC and TLC in factor 1 of lung function and Dco
and PaO; in factor 2, i.e., FVC and TLC measure similar aspects of lung function, just as Dco
and PaO,, but both factors are separated and independent entities. Dyspnea at the end of the
test and minimal SpO, were included in factor 1 of the 6MWT and walked distance in factor
2, following the same judgment above. However, none of these factors presented significant
impact on the quality of life, although factor 2 of lung function tends to exert some influence
on mental quality of life (p=0.063).

In the multiple linear regression analysis, the independent variable explained 56.3% of
physical quality of life and 48.1% of mental quality of life, with higher contribution of
dyspnea in the first case (p<0.001) and of depression (BDI) combined with dyspnea in the
second case (p<0.001 and p=0.037, respectively).

Swigris et al* systematically analyzed 7 studies related to the HRQL of total 512
patients with IPF. The authors found strong correlation coefficients between dyspnea and
physical health (R? up to 0.66). However, the correlation coefficients between dyspnea and
mental health were not significant (R? up to 0.4). Besides, the variables of lung function and
oxygenation were not significant predictors of quality of life, a similar result to that was

observed in our study.
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Nishiyama et al®> employed the SGRQ to evaluate and identify factors related to the
quality of life of patients with IPF. In the multiple linear regression analysis, the score for
dyspnea (Baseline Dyspnea Index) was the factor that provided the highest contribution to the
explanation of quality of life in patients with IPF. However, the authors did not investigate the
influences of anxiety and depression on the HRQL.

Cox et al® found a correlation coefficient of 0.58 (p<0.001) between depression (CES-
D) and SF-36 domains of mental quality of life in patients with sarcoidosis. Dyspnea did not
have a significant contribution to the HRQL in this study. However, variables such as 6MWT,
Dco, TLC and anxiety, were not considered in the analysis.

In the treatment of patients with ILD, the physiological variables, such as lung
function and PaO,, are the main aim. However, the results of our study suggest that findings
related to patients’ individual perception, such as dyspnea, depression and quality of life, are
more strongly interrelated than the results of lung function tests. Thus, the approach of
dyspnea and depressive symptoms associated with ILD could positively influence the
patients” quality of life. The relationship between the HRQL and survival in patients with ILD
is not known, thought a significant association between dyspnea level and survival rate has
been previously described in patients with IPF**,

Our study presents some limitations. First, it is necessary to consider the heterogeneity
of the cases included in this study. The patients in this study presented different types of ILD
and the limited number of patients in each subgroup did not enable a more detailed analysis of
the underlying disease impact on the HRQL.

The second aspect to be considered is related to the criteria of ILD diagnosis used in
our study. Diagnoses were performed according to clinical and radiological criteria in most
cases (44.4%) and only 39.7% of the diagnoses were from open surgical biopsy. However,

surgical biopsy is not considered the gold standard for ILD diagnosis. Today, a
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multidisciplinary assessment, with a discussion involving physician, radiologist and
pathologist, and a mutually agreed conclusion are accepted for diagnosis®. For the IPF
diagnosis in the absence of open biopsy, more comprehensive and more restricted criteria
have been standardized by ATS/ERS*, which are internationally accepted and have been
incorporated into daily practice. Then, in a patient with severe disease, the IPF can be
diagnosed without submitting the patient to biopsy risks®.

One more aspect that should be mentioned is that we included in our study patients
with ILD and restrictive lung function and/or diffusing lung impairment (reduced TLC and/or
Dco). The isolated reduction of Dco, in the absence of a restrictive functional pattern, was
considered as the criterion for inclusion in this study, to enhance the functional spectrum of
the patients, adding cases of milder lung function commitment to the sample.

In conclusion, our results suggest that dyspnea is the factor with the highest
contribution to the explanation of physical quality of life, and dyspnea combined with
depression are the factors with the highest contribution to the mental quality of life in patients
with ILD. Variables related to lung function, 6MWT and anxiety provided little contribution

to the explanation of the HRQL in the sample of patients with ILD.
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TABLES

Table 1. Demographic data and diagnosis of 63 patients with

interstitial lung disease

Variables Number (%)
Age* 60.13(13.29)
Gender
Female 34(54)
Male 29(46)
Caucasian race 57(90.5)
Diagnosis
Idiopathic pulmonary fibrosis 16(25.4)
Chronic hypersensitivity pneumonitis 13(20.6)
Idiopathic interstitial pneumonia 10(15.9)
Sarcoidosis 8(12.7)
Pneumoconiosis 8(12.7)
Miscellaneous** 8(12.7)

*Data presented in the form of mean+SD.

**Miscellaneous included ILD secondary to connective tissue

diseases.



Table 2. Lung function and functional capacity in 63 patients with

interstitial lung disease

Variables MeantSD

Static Lung Function
FVC, L 2.15+0.75
FVC, % pred 64.17+15.54
FEVy, L 1.83+0.61
FEV,, % pred 69.08+ 17.67
FEF,/FVC* 86.95 (81.33-91.79)
TLC, L 4.16+0.93
TLC, % pred 78.64+12.82
RV, L 1.92+0.37
RV, % pred 101.04+19.23
FRC, L 2.66+0.69
FRC, % pred 93.45+18.83
Dco, ml/min/mmHg 12.77+4.84
Dco, % pred 51.91+16.43
PaO,, mmHg 83.21+12.48

6MWT
Walked distance, m 437.24+108.46
Walked distance, % pred 86.3+22.41
Minimal SpO,*, % 87 (83-92)
End dyspnea*, BORG 3 (0-4)

* Data presented in the form of median (percentile 25-75%). FVC:

forced vital capacity; FEV;: forced expiratory volume in the first

second; TLC: total lung capacity; RV: residual volume; FRC:

functional residual capacity;

Dco: carbon monoxide diffusing

capacity corrected through hemoglobin; PaO,: arterial pressure of

oxygen; 6MWT: 6-minute walk test; SpO,: saturation of peripheral

oxygen.
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Table 3. Questionnaire of dyspnea, anxiety, depression and quality

of life in 63 patients with interstitial lung disease

Variables Median (Percentile 25-75%)

Dyspnea (MMRC) 2(1-2)

BAI 11 (6-17)

BDI 11 (5-16)

SF-36
Functional capacity 45 (20-70)
Limitation due to physical aspects 75 (0-100)
Pain 72 (41-84)
General health status 62 (40-82)
Vitality 60 (45-80)
Social aspects 100 (75-100)
Emotional aspects 100 (33-100)
Mental health 76 (60-96)

SGRQ
Symptoms 39.62 (26-60.42)
Activities 59.45 (49.89-73.85)
Impacts 31.4 (18.93-53.82)
Total 41.96 (31.09-64.4)

MMRC: Modified Medical Research Council Scale; BAI: Beck
anxiety inventory; BDI: Beck depression inventory; SF-36: The
Medical Outcomes Study 36-item short form survey; SGRQ: The St.

George Respiratory Questionnaire.
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Table 4. Multiple linear regression with physical quality of life as dependent variable

in 63 patients with interstitial lung disease

Factor model: physical quality of life B Standard Beta p
Error

Constant 1.235 0.260 < 0.001
Factor 1 — Lung function -0.023 0.097 -0.025 0.810
Factor 2 — Lung function 0.223 0.117 0.243 0.063
Factor 1 - 6MWT -0.166 0.132 -0.168 0.214
Factor 2 - 6MWT -0.099 0.139 -0.100 0.479
BAI -0.017 0.015 -0.159 0.267
BDI -0.005 0.020 -0.040 0.804
Dyspnea (MMRC) -0.525 0.132 -0.522 <0.001

R°=0.563; p<0.001. 6BMWT: 6-minute walk test; MMRC: Modified Medical Research

Council Scale; BAI: Beck anxiety inventory; BDI: Beck depression inventory. Factor 1

— Lung Function: TLC%pred and FVC%pred; Factor 2 — Lung Function: Dco%pred

and PaO,. Factor 1 — 6MWT: dyspnea at the end of the test and minimal SpO,; Factor

2 - 6MWT: walked distance.
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Table 5. Multiple linear regression with mental quality of life as dependent variable

in 63 patients with interstitial lung disease

Factor model: mental quality of life B Standard Beta p
Error

Constant 0.413 0.310 0.189
Factor 1 — Lung function -0.068 0.116 -0.068 0.558
Factor 2 — Lung function -0.031 0.140 -0.031 0.824
Factor 1 - 6MWT 0.041 0.157 0.038 0.797
Factor 2 - 6MWT 0.235 0.165 0.217 0.163
BAI -0.007 0.018 -0.058 0.709
BDI -0.089 0.024 -0.664 <0.001
Dyspnea (MMRC) 0.338 0.157 -0.307 0.037

R°=0.563; p<0.001. 6BMWT: 6-minute walk test; MMRC: Modified Medical Research

Council Scale; BAI: Beck anxiety inventory; BDI: Beck depression inventory. Factor 1

— Lung Function: TLC%pred and FVC%pred; Factor 2 — Lung Function: Dco%pred

and PaO,. Factor 1 — 6MWT: dyspnea at the end of the test and minimal SpO,; Factor

2 - 6MWT: walked distance.

67



68

6 CONSIDERACOES GERAIS

Nossos resultados sugerem que a dispnéia é o fator com maior contribuicdo para
explicar a qualidade de vida fisica, e a dispnéia junto com a depressao sdo os fatores com
maior contribuicdo na qualidade de vida mental em pacientes com DPI. Variaveis
relacionadas a funcdo pulmonar, ao TC6M e a ansiedade contribuiram pouco para explicar a

QVRS na amostra de pacientes com DPI.



ANEXOS

ANEXO 1 - NIVEL DE EVIDENCIA E GRAUS DE RECOMENDACAO

Niveis de Evidéncia
1++

1+
1-

2++
2+
2-

3

4

Graus de Recomendacéo
A

Metanalises, revisdes sistematicas ou ECRs de alta qualidade
com risco muito baixo de vieses

Metanalises, revisdes sistematicas ou ECRs bem conduzidos
com risco baixo de vieses

Metanalises, revisoes sistematicas ou ECRs com alto risco de
vieses

Revisdes sistematicas de estudos de caso controle ou coorte
com risco muito baixo de vieses, e uma alta probabilidade de
gue a relacdo é casual

Estudos de caso controle ou de coorte bem conduzidos, e
com baixo risco de vieses e probabilidade moderada de que a
relacdo é casual

Estudos de caso controle com alto risco de vieses e com risco
significativo de que a relacdo ndo seja casual

Estudos ndo analiticos (por exemplo, série de casos)

Opinido de especialistas

Pelo menos uma metanalise, revisao sistematica, ou ECR
classificados como 1++, e diretamente aplicavel a populacéo
alvo; ou uma revisdo sistemética de ECRs ou evidéncia que
consista principalmente de estudos classificados como 1+,
diretamente aplicavel a populacgéo alvo, e demonstrando
resultados gerais consistentes

Evidéncia incluindo estudos classificados como 2++,
diretamente aplicavel a populacéo alvo, e demonstrando
resultados de consisténcia; ou evidéncia extrapolada dos
estudos classificados como 1++ ou 1+

Evidéncia incluindo estudos classificados como 2+,
diretamente aplicavel a populacéo alvo e demonstrando
resultados gerais de consisténcia; ou evidéncia extrapolada
de estudos classificados como 2++

Evidéncia nivel 3 ou 4; ou evidéncia extrapolada de estudos
classificados como 2++

Modificado de Harbour & Miller (67). ECR, ensaio clinico randomizado
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ANEXO 2 - MEDICAL OUTCOMES STUDY 36-ITEM SHORT FORM
SURVEY

INSTRUCOES: Esta pesquisa questiona vocé sobre sua satde. Estas informacdes nos manterdo informados de
como Vvocé se sente e qudo bem vocé é capaz de fazer suas atividades de vida diaria. Responda cada questao
marcando a resposta como indicado. Caso vocé esteja inseguro em como responder, por favor, tente responder o
maximo que puder.

1. Em geral, vocé diria que sua salde é:

(circule uma)

EXCEIENtE.....coiiiiiiciice e 1
MUITO DOA .o e 2
BO&. e 3
RUIM. . e 4
MUIEO FUIML . 5

2. Comparada a um ano atras, como vocé classificaria sua satde em geral, agora?

(circule uma)

Muito melhor agora que um ano atras..................... 1
Um pouco melhor agora que um ano atras.............. 2

Quase a mesma coisa que um ano atras................. 3
Um pouco pior agora que um ano atras.................. 4

Muito pior agora que um ano atras...........cceeveveenenn. 5
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Os seguintes itens sdo sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante um dia comum. Devido a
sua saude, vocé tem dificuldade para fazer estas atividades? Neste caso, quanto?
(circule um nimero em cada linha)

Sim, Sim, N&o. Nao
ATIVIDADES dificulta dificulta um dificulta de
muito pouco modo algum
Atividades vigorosas, que exigem muito esforco, tais como 1 2 3
correr, levantar materiais pesados, participar em esportes
arduos.
- . 1 2 3
Atividades moderadas, tais como mover uma mesa, passar
aspirador de po, jogar bola.
. 1 2 3
Levantar ou carregar mantimentos.
Subir varios lances de escada. 1 2 3
Subir um lance de escada. 1 2 3
Curvar-se, ajoelhar-se, dobrar-se. 1 2 3
Andar mais de 1 quilémetro. 1 2 3
Andar varios quarteirdes. 1 2 3
Andar um quarteirdo. 1 2 3
Tomar banho ou vestir-se. 1 2 3

Durante as ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com o seu trabalho ou com alguma
atividade diéria regular, como consequéncia de sua saude fisica?

(circule um em cada linha)

Sim Néo

A quantidade de tempo que vocé levava para fazer seu trabalho ou outras ! 2
atividades diminuiu?

. . . 1 2
Realizou menos tarefas do que vocé gostaria?
Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou em outras atividades? ! 2
Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades (p.ex. necessitou ! 2
de um esforgo extra)?
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5. Durante as Ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com o seu trabalho ou com alguma
atividade regular diaria, como conseqiiéncia de algum problema emocional (como sentir-se deprimido ou
ansioso)?

(circule um em cada linha)

Sim Né&o
a. A quantidade de tempo que vocé levava para fazer seu trabalho ou outras ! 2
atividades diminuiu?
. . . 1 2
b. Realizou menos tarefas do que vocé gostaria?
c. Né&o trabalhou ou ndo fez qualquer das atividades com tanto cuidado como ! 2
geralmente faz?

6. Durante as Ultimas 4 semanas, de que maneira sua salde fisica ou problemas emocionais interferiram nas
suas atividades sociais normais, em relacdo a familia, vizinhos, amigos ou em grupo?

(circule uma)

De forma nenhuma..........ccceevvvvenvnnnn e 1
Ligeiramente.........coceoeieiiineicscse e 2
Moderadamente............cooererierenenenie e 3
Bastante.........ccoveiieiieee e 4
EXIremamente........ccoovvieni e 5

7. Quanta dor no corpo vocé teve nas Ultimas 4 semanas?:

(circule uma)

NENNUMAL....c.oiiiiriic e 1
MUIEO [BVE......oieice e 2
LEVE.. it 3
MOdErada........ooeveirerenriirsee s 4
GlAVE.....eciiieeirreeete e 5
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8. Durante as Ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com o seu trabalho normal (incluindo tanto o trabalho,

fora de casa e dentro de casa)?

De maneira alguma

Um pouco

Moderadamente

Bastante

Extremamente

(circule uma)

9. Estas questdes sdo sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com vocé durante as Ultimas 4
semanas. Para cada questdo, por favor, dé uma resposta que mais se aproxime da maneira como vocé se

sente. Em relagéo as Ultimas 4 semanas.

(circule um ndmero para cada linha)

cansado?

Todo | Amaior | Umaboa | Alguma Uma Nunca
tempo | partedo | partedo | partedo | pequena
tempo tempo tempo parte do
tempo

a. Quanto tempo vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
cheio de vigor, cheio de vontade,
cheio de forga?

b. Quanto tempo vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
uma pessoa muito nervosa?

¢. Quanto tempo vocé tem se sentido tdo 1 2 3 4 5 6
deprimido que nada pode animéa-lo?

d. Quanto tempo vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
calmo e tranquilo?

e. Quanto tempo vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
com muita energia?

f.  Quanto tempo vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
desanimado e abatido?

g. Quanto tempo vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
esgotado?

h. Quanto tempo vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
uma pessoa feliz?

i. Quanto tempo vocé tem se sentido 1 2 3 4 5 6
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10. Durante as Ultimas 4 semanas, quanto do seu tempo a sua salde fisica ou problemas emocionais interferiram
nas suas atividades sociais (como visitar amigos, parentes, etc.)?

Todo o tempo

A maior parte do tempo

Alguma parte do tempo

Uma pequena parte do tempo

Nenhuma parte do tempo

11. O quanto verdadeiro ou falso é cada uma das afirmacdes para vocé?

(circule uma)

(circule um ndmero para cada linha)

Definitiva- A maioria Nao sei A maioria | Definitiva-
mente das vezes dasvezes | mente falsa
verdadeiro verdadeiro falsa
a. Eu costumo adoecer um pouco 1 2 3 4 5
mais facilmente que as outras
pessoas.
b. Eu sou tdo saudavel quanto 1 2 3 4 5
qualquer pessoa que eu conheco.
¢. Euacho que a minha salde vai 1 2 3 4 5
piorar.
d. Minha saude € excelente 1 2 3 4 5




ANEXO 3 - ST. GEORGE RESPIRATORY QUESTIONNAIRE
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Este questionario nos ajuda a compreender até que ponto a sua dificuldade respiratéria o/a perturba e afeta a
sua vida. Nés o utilizamos para descobrir quais 0s aspectos da sua doenca que lhe causam mais problemas.
Estamos interessados em saber o que vocé sente e ndo o que os médicos, enfermeiras e fisioterapeutas acham
que vocé sente.

Leia atentamente as instrugdes. Esclareca as dividas que tiver. Nao perca muito tempo nas suas respostas.

Antes de preencher o questionario:

Assinale com "x" a resposta que descreve melhor seu estado de

salde:

PARTE 1

Muito
Bom
0@

Bom Moderado Mau

0@

0@

o)

0 (5)

Nas perguntas abaixo, assinale aquela que melhor identifica seus problemas respiratorios nos Gltimos 3 meses.

Assinale um s6 quadrado para cada pergunta.

a ~r w N RE

Durante os Ultimos 3 meses tossi:

Durante os Gltimos 3 meses tive catarro:

Durante os ultimos 3 meses tive falta de ar:
Durante os ultimos 3 meses tive “chiado no peito”:

Durante os Ultimos 3 meses, quantas crises graves de
problemas respiratorios vocé teve?

Quanto tempo durou a pior dessas crises?
(Passe para a pergunta 7 se ndo teve crises graves)

Durante os Gltimos 3 meses, em uma semana
considerada como habitual, quantos dias bons (com
poucos problemas respiratorios) vocé teve?

Se vocé tem "chiado no peito"”, ele é pior de manha?

Maioria dos
dias da
semana

0 (4)
O

|
|

Mais de 3
0(4)
1 semana ou

mais
O (3)

Nenhum dia

L1 (4)

Nao
O (0)

Varios
dias na
semana
o@®

O

O
O

3
0@
3 ou mais

dias
()

lou?2
dias
0@

Sim
O (1)

Alguns
dias no
més

0 (2)
O

O
O

2
0@

lou?2
dias

0 (1)

3ou4d
dias

0 2)

S6 com
infeccdes
respiratérias

0 (1)
O

O
O

1
0(2)
Menos de 1

dia
O (0)

Quase todos
os dias

O (1)

Muito
Mau

Nunca

0 (0)
O

O
O

Nenhuma

Li(0)

Todos
os dias

O (0)



PARTE 2

Secdo 1

Secéo 2

Secdo 3
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Assinale um sé quadrado para E 0 meu maior Me causa Me causa N&o me
descrever a sua doenca problema muitos alguns causa
respiratoria: problemas problemas nenhum
problema
O (3)
() O (1) (o)
Se vocé j& teve um trabalho pago,  Minha doenca Minha doenca Minha doenca
assinale um dos quadrados: respiratéria respiratdria respiratéria ndo
obrigou-me a parar interfere (ou afeta (ou ndo
de trabalhar interferiu) com o afetou) o meu
meu trabalho trabalho

normal ou ja me
obrigou a mudar de
trabalho
O (2) _ I (0)
1

As perguntas abaixo se referem as atividades que normalmente Ihe tém provocado falta de ar nos
ultimos dias.

Assinale com um "x" no quadrado de cada pergunta abaixo, indicando a resposta “concordo™ ou
"ndo concordo", de acordo com o seu caso:

Concordo Nao Concordo
Sentado/a ou deitado/a O @) O (0)
Tomando banho ou se vestindo O O
Caminhando dentro de casa O

O
Caminhando em terreno plano O
Subindo um lance de escada O
Subindo ladeiras O
Praticando esportes ou jogos que impliquem esforco fisico [

Mais algumas perguntas sobre a sua tosse e a sua falta de ar nos ultimos dias. Assinale com um "x"
no quadrado de cada pergunta abaixo, indicando a resposta “concordo™ ou "ndo concordo”, de
acordo com o seu caso:

Concordo Né&o Concordo
Minha tosse me causa dor O0@ O (0)
Minha tosse me cansa O O
Tenho falta de ar quando falo O O
Tenho falta de ar quando me inclino para frente O O
Minha tosse ou falta de ar perturba meu sono O O
Fico exausto/a com facilidade O O



Secédo 4

Secdo 5
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Perguntas sobre outros efeitos causados pela sua doenca respiratéria nos Gltimos dias. Assinale
com um "X" no quadrado de cada pergunta abaixo, indicando a resposta "concordo™ ou "ndo
concordo”, de acordo com o seu caso:

Concordo Né&o Concordo
Minha tosse ou falta de ar, me deixam envergonhado/aem [ (1) O (0)
publico
Minha doenca respiratdria é inconveniente para a minha O O
familia, amigos ou vizinhos
Tenho medo ou mesmo panico quando nao consigo respirar [ O
Sinto que minha doenga respiratoria escapa ao meu controle O O
Eu ndo espero nenhuma melhora da minha doenca O O
respiratéria
Minha doenca me debilitou fisicamente, o que faz com que
eu precise da ajuda de alguém
Fazer exercicio é arriscado para mim

O O

Tudo o que faco, parece ser um esforco muito grande

Perguntas sobre sua medicac¢éo. Caso ndo tenha medicagéo, passe para a Secdo 6. Assinale com um
"x" no quadrado de cada pergunta abaixo, indicando a resposta "concordo™ ou "ndo concordo”, de
acordo como o seu caso:

Concordo Né&o Concordo
Minha medicagdo ndo esta me ajudando muito O @) O (0)
Fico envergonhado/a ao tomar medicamentos em publico O O
Minha medicacdo me provoca efeitos colaterais O O

desagradaveis

Minha medicag&o interfere muito com o meu dia a dia O O
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Secdo 6 As perguntas seguintes se referem as atividades que podem ser afetadas pela sua doenca
respiratéria. Assinale com um "x" no quadrado de cada pergunta abaixo, indicando a resposta
"concordo", se pelo menos uma parte da frase se aplica ao seu caso; se ndo, assinale "ndo

concordo".
Con- Né&o
cordo  Con-
cordo
Levo muito tempo para me lavar ou me vestir
g@ 0
. x . . . O O
Demoro muito tempo ou ndo consigo tomar banho de chuveiro ou na banheira
. O O
Ando mais devagar que as outras pessoas, ou tenho que parar para descansar
. . O O
Demoro muito tempo para realizar as tarefas como o trabalho da casa, ou tenho
que parar para descansar
. O O
Quando subo um lance de escada, vou muito devagar, ou tenho que parar para
descansar
. . O O
Se estou apressado/a ou se caminho mais depressa, tenho que parar para
descansar ou ir mais devagar
Por causa de minha doenca respiratoria, tenho dificuldade para fazer atividades 0 O
como: subir ladeiras, carregar objetos subindo escadas, dancar
Por causa de minha doenca respiratoria, tenho dificuldade para fazer atividades 0 O
como: carregar grandes pesos, fazer "cooper", andar rapido (8 km/h) ou nadar
Por causa de minha doenca respiratoria, tenho dificuldade para desenvolver 0 0

atividades como: trabalho manual pesado, correr, nadar rapido ou praticar
esportes muito cansativos
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Nds gostariamos de saber como sua doenga respiratéria, habitualmente afeta seu dia a dia.
Assinale com um "x" a resposta ""concordo" ou "néo concordo™:
(Nao se esqueca que "concordo" s6 se aplica ao seu caso quando ndo puder fazer esta atividade

devido a sua doenca respiratoria).

N&o sou capaz de praticar esportes ou jogos que impliquem esforco fisico

N&o sou capaz de sair de casa para me divertir
N&o sou capaz de sair de casa para fazer compras
N&o sou capaz de fazer o trabalho da casa

N&o sou capaz de sair da cama ou da cadeira

Assinale com "x" somente a resposta  N&o me
que melhor define a forma como impede de
vocé é afetado/a pela sua doenga fazer
respiratéria: nenhuma
das coisas
que eu
gostaria de
fazer

0 (0)

Impede-me
de fazer
uma ou
duas coisas
que eu
gostaria de
fazer

o

Impede-me de
fazer a maioria
das coisas que

eu gostaria de

fazer

0Q)

Con- Nao
cordo  Con-
cordo
O@ 0o
O O
O O
O O
O O
Impede-me de

fazer tudo o
que eu gostaria
de fazer

0 @3)
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ANEXO 4 — INVENTARIO DE DEPRESSAO DE BECK

Este questionario consiste em 21 grupos de afirmacdes. Depois de ler cuidadosamente cada grupo, faca um circulo em torno do
namero (0, 1,2 ou 3) préximo a afirmacdo, em cada grupo, que descreve melhor a maneira que vocé tem se sentido na Gltima semana,
incluindo hoje. Se varias afirmagGes num grupo parecem se aplicar igualmente bem, faga um circulo em cada uma. Tome o cuidado

de ler todas as afirmacges, em cada gruo, antes de fazer a sua escolha.

o wN R O

N -

wN R O wN R O w N O

wN R O

N&o me sinto triste.

Eu me sinto triste.

Estou sempre triste e ndo consigo sair disto.

Estou tdo triste ou infeliz que ndo consigo suportar.

N&o estou especialmente desanimado quanto ao
futuro.

Eu me sinto desanimado quanto ao futuro.

Acho que nada tenho a esperar.

Acho o futuro sem esperanca e tenho a impressao
de que as coisas ndo podem melhorar.

N&o me sinto um fracasso.

Acho que fracassei mais do que uma pessoa
comum.

Quando olho para trés, na minha vida, tudo o que
posso ver é um monte de fracassos.

Acho que, como pessoa, sou um completo fracasso.

Tenho tanto prazer em tudo como antes.

N&o sinto mais prazer nas coisas como antes.
N&o encontro um prazer real em mais nada.
Estou insatisfeito ou aborrecido com tudo.

N&o me sinto especialmente culpado.

Eu me sinto culpado grande parte do tempo.
Eu me sinto culpado na maior parte do tempo.
Eu me sinto sempre culpado.

Né&o acho que esteja sendo punido.
Acho que posso ser punido.

Creio que vou ser punido.

Acho que estou sendo punido.

N&o me sinto decepcionado comigo mesmo.
Estou decepcionado comigo mesmo.

Estou enojado de mim.

Eu me odeio.

10

11

12

13

N&o me sinto de qualquer modo pior que 0s
outros.

Sou critico em relacdo a mim por minhas
fraquezas ou erros.

Eu me culpo sempre por minhas falhas.

Eu me culpo por tudo de mal que acontece.

N&o tenho quaisquer idéias de me matar.

Tenho idéias de me matar, mas ndo as
executaria.

Gostaria de me matar.

Eu me mataria se tivesse oportunidade.

Né&o choro mais que o habitual.

Choro mais agora do que costumava.

Agora, choro o tempo todo.

Costumava ser capaz de chorar, mas agora ndo
€onsigo, mesmo que o queira.

N&o sou mais irritado agora do que ja fui.

Fico aborrecido ou irritado mais facilmente do
que costumava.

Agora, eu me sinto irritado o tempo todo.

N&o me irrito mais com coisas que costumavam
me irritar.

N&o perdi o interesse pelas outras pessoas.

Estou menos interessado pelas outras pessoas do
que costumava estar.

Perdi a maior parte do meu interesse pelas outras
pessoas.

Perdi todo o interesse pelas outras pessoas.

Tomo decisbes tdo bem quanto antes.

Adio as tomadas de decisbes mais do que
costumava.

Tenho mais dificuldade de tomar decisGes do
que antes.

Absolutamente ndo consigo mais tomar decisdes.
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17 0

N

18 0

N

N&o acho que de qualquer modo pareco
pior do que antes.

Estou preocupado em estar parecendo
velho ou sem atrativo.

Acho que hd mudangas permanentes na
minha aparéncia, que me fazem parecer
sem atrativo.

Acredito que pareco feio.

Posso trabalhar tdo bem quanto antes.

E preciso algum esforco extra para fazer
alguma coisa.

Tenho que me esforcar muito para fazer
alguma coisa.

N&o consigo mais fazer qualquer trabalho.

Consigo dormir tdo bem como o habitual.
Ndo durmo tdo bem como costumava
dormir.

Acordo 1 a 2 horas mais cedo do que
habitualmente e acho dificil voltar a
dormir.

Acordo varias horas mais cedo do que
costumava e ndo consigo voltar a dormir.

Né&o fico mais cansado do que o habitual.
Fico cansado mais facilmente do que
costumava.

Fico cansado em fazer qualquer coisa.
Estou cansado demais para fazer qualquer
coisa.

O meu apetite ndo estd pior do que o
habitual.

Meu apetite ndo é tdo bom como
costumava ser.

Meu apetite € muito pior agora.
Absolutamente ndo tenho mais apetite.

190

N -

200

21 0
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N&o tenho perdido muito peso se é que
perdi algum recentemente.

Perdi mais do que 2 quilos e meio.

Perdi mais do que 5 quilos.

Perdi mais do que 7 quilos.

Estou tentando perder peso de propdsito,
comendo menos: Sim Né&o

N&o estou mais preocupado com a minha
salde do que o habitual.

Estou preocupado com problemas fisicos,
tais como dores, indisposi¢do do estdmago
ou constipagéo.

Estou muito preocupado com problemas
fisico e é dificil pensar em outra coisa.
Estou tdo preocupado com meus problemas
fisicos que ndo consigo pensar em qualquer
outra coisa.

N&o notei qualquer mudanca recente no
meu interesse por sexo.

Estou menos interessado por sexo do que
costumava.

Estou muito menos interessado por sexo
agora.

Perdi completamente o interesse por sexo.



82

ANEXO 5 - INVENTARIO DE ANSIEDADE DE BECK

Abaixo esta uma lista de sintomas comuns de ansiedade. Por favor, leia cuidadosamente cada item da lista. Identifique o quanto vocé tem sido
incomodado por cada sintoma durante a Gltima semana, incluindo hoje, colocando um “X” no espago correspondente, na coluna préxima a cada
sintoma.

Absolutamente néo Levemente Moderadamente Gravemente
Foi muito
N&o me incomodou desagradavel mas Dificilmente pude
muito pude suportar suporta

1 Dorméncia ou formigamento.

2 Sensacé&o de calor.

3 Tremores nas pernas.

4 Incapaz de relaxar.

5 Medo que aconteca o pior.

6 Atordoado ou tonto.

7 Palpitagdo ou aceleracéo do coragéo.
8 Sem equilibrio.

9 Aterrorizado.

10 Nervoso.

11 Sensacéo de sufocagdo.

12 Tremores nas maos.

13 Trémulo.

14 Medo de perder o controle.
15 Dificuldade de respirar.

16 Medo de morrer.

17 Assustado.

18 Indigestdo ou desconforto no abdémen.
19 Sensacéo de desmaio.

20 Rosto afogueado.

21 Suor (ndo devido ao calor).




