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na DPOC

A defini¢ao de DPOC da Iniciativa GOLD refere que a
doenga ¢ devida a longa exposicao a gases e particulas
toxicas, nomeadamente ao tabaco.

Esta exposi¢ao condiciona uma resposta inflamatéria
bronquica e pulmonar (e sistémica), de que alguns
aspectos sao conhecidos, mas muitos desconhecidos.
O GOLD classifica a gravidade da doenga baseada na
obstrucio avaliada pelo FEV1.

Resumo

Foram estudados 159 doentes, estratificados pelos 5
graus de gravidade do GOLD, provindo de 2 grupos:
um grupo de doentes submetidos a ressec¢ao de
tumores pulmonares periféricos (100 doentes) e outro
(59 doentes), mais grave, que participou no National
Emphysema Treatment Trial NETT).

Para além do FEV1, as pequenas vias aéreas (PVA)
inferiores a 2 mm foram estudadas em termos de: area
luminal maxima, conteudo luminal, espessura da
parede do bronquio, numero de vias aéreas inflamadas
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Caracteristicas da obstrucao das pequenas vias aéreas

The nature of small-airway obstruction in chronic
obstructive pulmonary disease

A relagido entre o estadiamento de gravidade da doenca
pelo FEV1 e a evolugao das caracteristicas inflamatérias
pulmonares, nomeadamente ao nivel das pequenas vias
aéreas, ¢ objectivo deste estudo, assim como caracterizar a
resposta imunitaria inflamatoria (defesas pulmonares inatas
e imunitarias adaptativas) desencadeada pela exposi¢io
toxica.

e suas caracteristicas (infiltracdo de neutréfilos,
macro6fagos, eosinéfilos e linfocitos B e CD4 e CDS)
e nimero de cada grupo celular (e presenca de foliculos
linféides).

A idade média foi de 63 a 67 anos, e 39 doentes
estavam no estadio 0 e I, 22 no estadio I, 16 no Il e
43 no IV.

Em termos de exposi¢ao ao tabaco, os doentes tinham
entre 40 e 67 UMA, e nos estadios I1I e IV nao havia
fumadores activos e tinham cessado ha 9 anos.

A exposicdo a corticoides pré-operatorio foi
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fundamentalmente verificada no estadio IV (33 no
total de 43 doentes).

O numero de PVA analisadas foi igual em todos os
grupos, assim o comprimento da membrana basal.
Foi encontrada uma correlagio significativa entre o
estadiamento GOLD (FEV1) e o conteudo luminal,
mas essa correlacao foi ainda mais significativa com
a espessura bronquica total (e também com os
compartimentos epitélio, lamina prépria, musculo liso
e adventicia, sem diferencas entre eles).

O numero de vias aéreas com infiltrados inflamatoérios
e o namero de cada tipo de célula inflamatéria
aumentou com a gravidade por estadio. No entanto,
nos estadios III e IV houve um nimero muito mais
elevado de linfécitos B, CD8 e de foliculos linféides.
A analise multivariavel revelou que a espessura da
parede bronquica foi a que teve a correlagdio mais
forte com a progressio da DPOC.

Na discussao sao referidos os seguintes aspectos:

- a espessura da parede bronquica é a caracteristica
patolégica mais associada a progressio da doenca,
seja por um processo de reparacao ou de remodelagao
- o conteudo luminal (exsudado inflamatério), o n°
de PVA inflamadas e o numero de células teve uma
associacdo significativa, mas mais fraca, com a
progressiao da doenga

Comentdrios

Este estudo vem juntar-se ao “pequeno”
conjunto de estudos fundamentais que tém  —
feito progredir o conhecimento em medicina

e em particular na area da DPOC.

Fundamental para qualquer pneumologista.
Hogg vem, 36 anos depois, de novo revolu-
cionar o conhecimento na DPOC.

O comentario principal a este estudo ¢ que

leiam e releiam.
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— a presenc¢a de muco a ocluir as PVA revela que o
processo de hipersecrecao caracteristico da bronquite
cronica também existe nas PVA. Mas dados de outros
estudos apontam para que o processo inflamatério
possa ser independente nas grandes e nas pequenas
vias e para que a progressaio da DPOC (FEV1) seja
independente da presenca de bronquite crénica.

— a presenca progressivamente aumentada sobretudo
de linfécitos B e CD8 (e a associacio com foliculos
linféides) com a gravidade da doenca (estadios I1I e
IV), e nao de outros tipos celulares, pode ter a ver
com um maior tempo de cessagdo tabagica e maior
exposicao a corticoides. Estes aspectos celulares e a
presenca organizada de foliculos linféides pode estar
associada a colonizacdo e infeccdo bacteriana
caracterfstica dos graus mais avangados da DPOC.

- 0 aumento da espessura mais superficial a camada
muscular (epitelial e sub-epetilial) pode explicar por
que € que a presenca de hiperreactividade bronquica é
um dos melhores preditores do declinio acelerado do
FEV1.

—a presenga aumentada de tecido conjuntivo (fibrose)
subepitelial e na adventicia pode contribuir para a
obstrucdo fixa e impedir que as PVA abram
adequadamente na inspiragao.

Mas, se me é possivel acrescentar algo, sa-
liento:

este estudo vem validar os critérios e a
estratificacao de gravidade da DPOC pelo
FEV1, definida em 5 estadios pelo
GOLD.

Os dados patolégicos descritos e a sua
correlagdo com o FEV1 mostram que o
FEV1 é um excelente marcador dos
processos patolégicos pulmonares que
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ocorrem e acompanham a progressao da
doenca. Se com o FEV1 nio conse-
guimos explicar bem todo o quadro
respiratorio e sistémico na DPOC, é com
o FEV1 que temos uma “janela” para
“ver” o processo patologico evolutivo
pulmonatr.

os dados patolégicos deste estudo
permitem compreender e explicar varios
fenémenos funcionais: obstrucio fixa,
diminui¢do da capacidade inspiratoria,
hiperreactividade bronquica. A patologia
e a fisiopatologia “reencontradas”.

este avanco no conhecimento das
caracteristicas inflamatérias da DPOC, e
em particular o papel das pequenas vias
aéreas, vai ter implica¢Oes nas estratégias
de prevencdo da evolugdo e no trata-
mento da DPOC (corticéides inalados?).
a maior gravidade e diferente expressio
inflamatéria nos estadios III e IV pode
ajudar a compreender o papel da coloni-
zacdo e da infeccdo bacteriana (antibiote-
rapia?), assim como dos efeitos sistémicos
(hipétese de doenca auto-imune de
Agusti ou doenga inflamatéria sistémica
baseada no processo imunolégico bron-
quico?).

para o futuro, a perspectiva de serem
encontradas interven¢des que modelem
este processo imunolégico especifico e
que possam travar a deposicao de cola-
génio na parede bronquica (imunossu-
pressores?)
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Mensagem

- Um marco no conhecimento da
DPOC. Fundamental para qualquer
pneumologista.

- Validacao da estratificacio de
gravidade da DPOC pelo FEV1
(GOLD)

- O FEVI correlaciona-se com o grau
de espessura da parede das pequenas
vias aéreas, isto ¢, com a gravidade
patoldgica e a evolugao da DPOC.,

- A progressio da DPOC esta asso-
ciada a uma resposta inflamatéria nas
pequenas vias aéreas aumentada, que
nos estadios III e IV tem carac-
terfsticas especiais com nimero au-
mentado de linfocitos B e formacio
de foliculos linféides.

- Com estes novos conhecimentos é
necessaria uma reflexao sobre o papel
da antibioterapia e dos corticoides na
evolucio e no tratamento da DPOC.
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O FEV, é um

excelente marcador

dos processos
patologicos

pulmonares que

ocorrem e
acompanham a
progressao da
doenca
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