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RESUMO

Devido a dilatacdo irreversivel dos brdnquios, presenca de secrecdo e
obstrucdo de fluxo aéreo, sujeitos portadores de doenga bronquiectasica
podem estar predispostos a hipoxemia durante o sono ou sintomas que
possam levar ao despertar. Portanto, o objetivo deste estudo foi descrever as
caracteristicas do sono em portadores de bronquiectasias através da
polissonografia basal noturna. Trata-se de um estudo observacional,
transversal no qual foram avaliados 21 sujeitos no Laboratério de Sono do
Programa de Pés Graduagdo Doutorado e Mestrado em Ciéncias da
Reabilitacdo da Universidade Nove de Julho — UNINOVE, na cidade de Sao
Paulo — SP, Brasil. A média de idade foi de 51,6+15,1 anos, sendo 57,1% do
sexo feminino e indice de massa corpérea de 23,9+3,7Kg/m?. A renda média
foi de 1,3 salarios minimos e apenas 28,6% haviam completado o segundo
grau escolar. Observou-se ainda uma mediana de 7,5 (0-23) na Escala de
Epworth, presenca de alto risco para sindrome da Apneia Obstrutiva do Sono
(SAOS) em 38,1% através do Questionario de Berlim e uma predominancia de
disturbio ventilatorio obstrutivo. O tempo total de sono médio foi de
282,7+69,5min, com eficiéncia de sono de 79,2+29,2%. Os estagios 1 e 2
apresentaram alteragdes e indice de Apneia e Hipopneia médio foi de 3,7+4,9
eventos/hora. A média de indice de microdespertares foi de 5,612,9/hora,
indice de dessaturacdo da oxihemoglobina de 5,94+8,9/hora e saturagao
periférica minima de oxihemoglobina de 84,5+5,8%. Neste estudo, os
portadores de doenga bronquiectasica apresentaram baixo risco para SAOS,

presenca de sonoléncia diurna excessiva e alteracdes na qualidade do sono.

Palavras-Chave: 1. Bronquiectasia; 2. Sono; 3. Polissonografia; 4.

sindromes da apnéia do sono.



ABSTRACT

Due to irreversible dilation of the bronchi, the presence of secretions and airflow
obstruction, subjects with bronchiectasis may be predisposed to hypoxemia
during sleep or symptoms that might lead to arousal. Therefore, the objective of
this study is to describe these subjects sleep through the complete nocturnal
sleep study (polysomnography). An observational study was carried out
involving the evaluation of 21 patients with bronchiectasis at the Sleep
Laboratory of the Master’s and Doctoral Program in Rehabilitation Sciences of
the Universidade Nove de Julho in the city of Sao Paulo, Brazil. Mean age was
51.6 + 15.1 years; 57.1% of the patients were female and mean body mass
index was 23.9 £ 3.7 kg/m2. Mean income was 1.3 times the minimum wage
and only 28.6% had completed high school. The median Epworth Scale score
was 7.5 (0-23). A high risk for the obstructive sleep apnea (OSA) syndrome was
found in 38.1% of the subjects and there was a predominance of obstructive
lung disease. Mean total sleep time was 282.7 £ 69.5 min, with sleep efficiency
of 79.2 + 29.2%. Stages 1 and 2 were altered and the mean sleep apnea and
hypopnea index was 3.7 + 4.9 events/hour. The number of arousals was 5.6 *
2.9/h. The oxyhemoglobin desaturation index was 5.9 + 8.9/h and minimum
oxyhemoglobin saturation was 84.5 + 5.8%. Patients with bronchiectasis had a
low risk of OSA, presence of excessive daytime sleepiness and changes in

sleep quality.

Key words: 1. Bronchiectasis; 2. Sleep; 3. Polysomnography; 4. Sleep

Apnea Syndrome.
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1. CONTEXTUALIZACAO
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1.1. Doencgabronquiectasica

A doencga bronquiectasica foi descrita primeiramente por René Laennec
em 1819 (LAENNEC, 1819), como parte de um amplo trabalho que descrevia o
uso de sua nova invengao, o estetoscopio. Ele identificou que qualquer doenga
caracterizada pela producdo cronica de secregao poderia levar a doenca
bronquiectasica. Cerca de um século depois, em 1919, A. Jex-Blake fez uma
palestra em Londres sobre a condigdo da doenga bronquiectasica (JEX-
BLAKE, 1920), onde, ap6s examinar por 20 anos os relatérios de um hospital,
identificou que a doenca era uma condicdo secundaria a uma desordem
anterior dos pulmdes. Em 1950, Lynne Reid (REID, 1950) definiu-a como uma

dilatacdo permanente dos bronquios.

Atualmente, a doenca bronquiectasica € definida como uma dilatagcéo
anormal, permanente e irreversivel de bronquios e bronquiolos, com destruicao
dos componentes elasticos e musculares das paredes dessas estruturas, por
meio de infecgdes recorrentes, inflamagdes, produgdo excessiva de secregao,
reducao da limpeza mucociliar, dilatacdo e destruicdo de brénquios (BARKER,
2002; O'DONNELL, 2008; LAMBRECHT, NEYT & GEURTSVAN, 2011), além
de ser considerada como uma doenga 0orfa, desaparecendo no mundo
desenvolvido no final do século 20 e agora sendo diagnosticada com maior
frequéncia nos Estados Unidos e ao redor do mundo (BARKER & BARDANA
JR, 1988).

Na era pré-antibidtica, esta doenca afetava predominantemente pacientes
jovens e foi associada a uma mortalidade elevada (PERRY & KING, 1940). A
introducdo de antibidticos levou a uma melhora dramatica nos resultados,
juntamente com o uso recente de tomografia computadorizada de alta
resolugdo (TCAR), fazendo com que o diagndstico seja teoricamente mais facil
(BARKER & BARDANA JR, 1988; BARKER, 2002).

Ainda nao é bem definida a prevaléncia da doenca bronquiectasica e
provavelmente varia significativamente entre diferentes populagdes (KING,
2011).
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Estima-se que existam, nos Estados Unidos da América (EUA), cerca de
pelo menos 110.000 pacientes adultos com diagnostico de bronquiectasias,
chegando a 4,2 por 100.000 pessoas (entre 18 e 34 anos de idade) e 272 para
cada 100.000 pessoas para idade igual ou maior que 75 anos (WEYCKER et
al., 2005). Fora da América do Norte, a doencga bronquiectasica € um problema

clinico comum, mas em todo o mundo a prevaléncia também & desconhecida.

Dados da Finlandia sugerem uma incidéncia de 2,7 por 100.000 pessoas
(SAYNAJAKANGAS et al, 1997), enquanto na Nova Zeléandia uma incidéncia
global de 3,7 por 100.000 em criangas foi notada (TWISS et al.,, 2005).
Determinados grupos demograficos, como os constituidos por sujeitos com
pouco acesso a saude e elevadas taxas de infeccdo pulmonar na infancia,
apresentam um elevado risco para bronquiectasias (BARKER, 2002), apesar
de melhores terapias com antibiéticos e vacinacdo das criancas durante o

primeiro ano de vida.

A etiopatologia da doenga bronquiectasica € inespecifica, representada
pelo estagio final de diversos processos patoldgicos. Mesmo com exaustivos
testes clinicos, laboratoriais e patolégicos, a condicdo mais comum € idiopatica
(KING et al., 2002; O’'DONNELL, 2008). Assim, a etiologia da bronquiectasias
pode ser categorizada como idiopaticas, pés-infecciosas, ou devido a uma
doenca de base anatémica ou sistémica, como no estudo de Pasteur, na qual
as principais causas foram de origem idiopatica e pds-infecciosa (PASTEUR et
al., 2000).

Ha um grande numero de fatores e condi¢gdes que tem sido associada a
doenca bronquiectasica porém, a maioria desses fatores sao associativas e
nao uma causa definitiva da condi¢gao. As doengas mais comuns sio: bronquite
cronica, bronquiolite, asma brénquica, mucoviscidose, pneumonia, defeitos
imunes, fibrose cistica, sindrome de Young e sindrome dos cilios iméveis. No
Brasil, as principais causas s&o as infecg¢des respiratorias, virais ou bacterianas
na infancia, além da tuberculose (GOMES NETO, MEDERISO & GIFONI,
2001).
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Com o surgimento dos antibiéticos e das campanhas de vacinagao
(contra o sarampo, coqueluche e tuberculose), ela tornou-se menos comum em
vitude do melhor tratamento e prevencdo das infeccbes respiratérias,
respectivamente. Além dos microorganismos citados acima, virus como o
adenovirus, tem potencial para gerar bronquiectasias. Bactérias destrutivas
como o Staphylococcus aureus, a Pseudomonas aeruginosa, a Klebsiella
pneumoniae, o Mycoplasma pneumoniae e os anaerébios também podem
causar a doenga bronquiectasica. Os fungos como o Aspergillus e Histoplasma
também podem contribuir para o surgimento da doenca (NICOTRA et al., 1995;
(PASTEUR et al., 2000; BARKER, 2002).

A fisiopatologia consiste na colonizagcdo de microorganismos e na
interacao de diversas enzimas e mediadores quimicos, causadores de reacao
inflamatdéria e destruicdo da arvore brbnquica, apods ciclos repetitivos de
infeccao e inflamacdo. Ha entdo infiltracdo de neutrofilos no tecido, que
declinam a batida ciliar, resultando em um transporte mucociliar deficitario e

consequente obstrucéo brénquica.

A obstrugdo brénquica causa absorcdo do ar do tecido pulmonar
distalmente a obstrucéo e, essa area, como consequéncia, se contrai e colaba,
causando uma forca de tracdo que é exercida sobre as vias aéreas mais
proximais, que se distorcem e dilatam. Essa area tecidual dilatada leva a um
acumulo maior de secreg¢ao, ocasionando infecgdes e causando inflamacao da
parede bronquica com destruicdo do tecido elastico e muscular. Com as
recorréncias da infecgao e inflamacdo, as paredes dos brénquios tornam-se
cada vez mais fracas, ocasionando a dilatacéo irreversivel. Essa dilatagao do
brénquio gera desequilibrios nos processos de depuragdo mucociliar normais

acarretando hipersecregao e alteragao na fungao pulmonar normal.

Conforme a evolugdo da doenga, os brénquios ficam cada vez mais
dilatados e formam bolsas que contem pus. O revestimento mucoso é
substituido por tecido de granulagdo com perda dos cilios, impedindo a
passagem de muco para fora dos pulmdes. A perda do tecido pulmonar resulta
na unido dos bronquios (KING et al., 2006; O'DONNELL, 2008).
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A doenca bronquiectasica € mais comum no sexo feminino e apresenta-
se geralmente entre a quinta e sexta década de vida (NICOTRA et al., 1995;
KING et al, 2006). Afeta com maior frequéncia os lobos inferiores
bilateralmente; quando o envolvimento & unilateral, € encontrada nos brénquios
e bronquiolos terminais, com predominio a esquerda, na lingula e lobo médio.
As manifestagdes clinicas mais comuns da doenga sido tosse crbnica e
presenca de secrecdo volumosa purulenta, com odor fétido (COHEN & SAHN,
1999; KING et al., 2006; HABESOGLU, UGURLU & EYUBOGLU, 2011).

Além dessas, a presenca de dispnéia e fadiga também sao observadas
em grande parte dos portadores dessa doenca (KING et al.,, 2005) . Os
pacientes podem ainda apresentar hemoptise, emagrecimento, inapeténcia,
letargia e prostracdo. Observa-se, durante o exame fisico, musculatura
acessoria hipertrofiada, dispnéia, dor toracica, fadiga e ausculta pulmonar de
estertores crepitantes (NICOTRA et al., 1995; KING et al., 2006).

Com a evolucédo da doenca, ha diminuicdo do volume expiratorio e da
capacidade vital, o tecido pulmonar encontra-se retraido e com aderéncias
pleurais; os segmentos bronquiectasicos apresentam secregdo purulenta; a
mucosa encontra-se edemaciada e ulcerada (COHEN & SAHN, 1999; KING et
al., 2006). Apesar de relacionadas com dilatagdo brénquica, resultam mais
frequentemente em obstrugao ao fluxo aéreo, o que em parte se explica pela
existéncia de brénquios com processo inflamatério instalado, além da propria

secrecao dentro das vias aéreas (ROBERTS et al., 2000).

O diagnéstico da bronquiectasia € confirmada pela TCAR. Inicialmente
descrita por Naidich em 1982 (NAIDICH et al., 1982), a tomografia
computadorizada substituiu a broncografia de contraste, como o "padrao ouro"
para o diagnéstico radiolégico da doencga bronquiectasica. A radiografia simples
de térax e a tomografia computadorizada convencional (TC) nao s&o
suficientemente sensiveis para o diagnostico dessa doenga, mas a TCAR é
capaz de detectar as anormalidades das vias aéreas em pacientes portadores
de doenga bronquiectasica (GRENIER et al., 1986; COOKE et al., 1987;
O’'DONNELL, 2008).
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Os objetivos do tratamento sado reduzir o numero de exacerbacbes e dar
melhor qualidade de vida ao paciente. Opc¢des disponiveis para o tratamento
incluem o uso de antibidticos, fisioterapia, broncodilatadores, cirurgia, corticéide
inalatério e vacinagao. Terapéutica antimicrobiana deve ser destinada a
identificar patégenos. A reducao da inflamacéao das vias aéreas e a mobilizagao
de secregdes das vias aéreas podem ser importantes componentes da terapia.
Ocasionalmente, cirurgia com ressec¢ao de lobo pulmonar € aconselhavel. Ha
a opcgao de transplante, somente realizado para o tratamento da doenca em
fase terminal (DAVIES & WILSON, 2004; CYMBALA et al., 2005; ANWAR et
al., 2008; VENDRELL et al., 2008).

A fisioterapia respiratoria convencional, com suas manobras
desobstrutivas, constitui-se em um recurso muito utilizado no tratamento da
doenca bronquiectasica, uma vez que a consequéncia da cronicidade é a
retengcao de muco, o aumento da resisténcia ao fluxo aéreo e a dificuldade nas
trocas gasosas, o que torna o trabalho dos musculos respiratérios excessivo e
facilita as reinfecgdes, reforcando a importadncia da higiene brénquica
(LANGENDERFER, 1998; JONES & ROWE, 2001).

Embora o resultado na doenga bronquiectasica tenha melhorado
substancialmente, ainda é uma causa de alta mortalidade, com taxa relatada
de 13% (morte diretamente resultante de bronquiectasias) durante um estudo
de 5 anos (KEISTINEN et al., 1997). Um recente estudo com 101 pacientes
nao-fumantes que foram acompanhados por 8 anos, mostrou que estes
apresentaram sintomas persistentes como dispneia e produ¢édo de escarro e
um declinio em excesso no volume expiratorio forgado no primeiro segundo
(VEF1) (KING et al., 2005) A presengca de Pseudomonas estd associado a
maior presencga de secrecao, doenca bronquiectasica mais extensa na TCAR,

mais hospitalizacdes e pior qualidade de vida.
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1.2. Sono

Sono é definido como estado restaurador e saudavel, comparado com
repouso e inatividade, prazeroso e naturalmente restaurativo, necessario para
recuperar a exaustao fisica comum a experiéncia humana, devido ao constante
estado de alerta e gasto energético (DEMENT, 1990).

A consideragao de que pelo menos um terco de nossa vida se passa
dormindo associada a observacgao clinica de que existe uma alta incidéncia de
eventos cardiovasculares a noite, constituem um motivo de crescente interesse
pelos efeitos do sono sobre o sistema cardiovascular, humoral e
hemodinamicos noturnos relacionados as fases do sono (LANFRANCHI,
BRAGHIROLI & GIANNUZZI, 2000).

O sono normal em seres humanos € composto de dois estadios bem
definidos com base em parametros fisiolégicos — sono NREM (no rapid eye
movement) e sono REM (rapid eye movement) — os quais se alternam de
maneira ciclica, e diferem entre si, assim como na vigilia. O sono inicia-se em
estadio NREM, convencionalmente divido em estagios 1, 2 e 3, antes do
primeiro episddio de sono REM, que ocorre aproximadamente de 80 a 100
minutos mais tarde (KRYGER, ROTH & DEMENT, 2005; AASM, 2007).

O sono REM nao é dividido em estadios e € caracterizado por
dessincronizacdo, abalos episddicos de movimentos oculares rapidos e
auséncia de atividade no eletromiograma (EMG). E constituido por episédios
tonicos e fasicos (RECHTSCHAFFEN & KALES, 1968).

A classificacdo dos disturbios do sono € necessaria para a discriminacao
entre os disturbios e facilitar o entendimento dos sintomas, etiologia,
patofisiologia e tratamento. A segunda versao da Classificagao Internacional
dos Disturbios do Sono (ICSD-2), publicada em 2005, lista 85 disturbios do
sono apresentados detalhadamente, incluindo critérios especificos de
diagndstico (AASM, 2005).
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O ICSD-2 possui 8 principais categorias:
1. InsOnias.
2. Disturbios respiratérios do sono.
3. Hipersonias nao relacionadas a disturbios respiratérios.
4. Disturbios do ritmo circadiano.
5. Parasonias.
6. Disturbios de movimento relacionados ao sono.

7. Sintomas isolados, variagbes aparentemente normais e questoes

nao resolvidas.
8. Outros disturbios do sono.

Os disturbios respiratérios do sono sdo subdivididos em sindromes da
apneia obstrutiva do sono (SAOS), sindromes da apneia central do sono,
sindromes da hipoventilagdo/hipoxemia relacionadas ao sono e outros

disturbios respiratorios relacionados ao sono.

Os disturbios de SAOS incluem aqueles nos quais ha colapso
recorrente, parcial ou completo, da via aérea superior durante o sono (AASM,
1999). Esses eventos sao frequentemente associados com a redugdo da
saturagdo da oxihemoglobina e pode ocorrer sonoléncia excessiva diurna,
verificada pela Escala de Sonoléncia de Epworth, ou insénia (KRYGER, ROTH
& DEMENT, 2005).

Foram identificados diversos fatores de risco que contribuem para a
presenca deste disturbio, os quais incluem alteracdes da anatomia da via aérea
superior, caracteristicas mecanicas e teciduais, fungdo neuromuscular e
instabilidade do controle ventilatério sono-vigilia, sendo que estes diversos
fatores predominam em casos individuais, produzindo diferentes “fenétipos” de
SAOS (MCNICHOLAS & BONSIGNORE, 2010).



19

Ha uma clara relagao entre SAOS e risco cardiovascular, problemas
neuropsicolégicos, reducdo da qualidade de vida e consequente aumento da
utilizagdo dos recursos de saude (BALDWIN et al., 2010; SHARMA et al., 2010;
YOUNG, PEPPARD & GOTTLIEB, 2002).

Outro disturbio respiratério do sono sdao as sindromes da
hipoventilacdo/hipoxemia, que estdo relacionados com uma elevada da
pressdo parcial arterial de gas carbbénico (PaCO,). Inespecificamente s&o
encontradas em pacientes com doencas de vias aéreas inferiores como
enfisema, doenca bronquiectasica e fibrose cistica, doenga neuromuscular e
cifoescoliose, enquanto a sindrome da hipoventilagcdo alveolar central
congénita € uma insuficiéncia do controle automatico central da respiragdo em
criangas as quais nao respiram espontaneamente ou que respiram de maneira
superficial e irregular (KRYGER, ROTH & DEMENT, 2005).

Os disturbios respiratorios relacionados com o sono tém grande
prevaléncia na populagdo geral. Um estudo publicado em 1993 demonstrou
que a prevaléncia de SAOS associado a sonoléncia diurna é de 2% a 3% em
mulheres e 4% a 5% em homens (YOUNG et al., 1993). Em adultos jovens, no
mundo ocidental, a SAOS afeta 3-7% da populagdo masculina e 2-5% da
feminina (PUNJABI, 2008). Uma pesquisa com uma populagéo representativa
da cidade de Sao Paulo-SP mostrou que 24,8% dos homens e 9,6% das
mulheres apresentavam SAOS (TUFIK et al, 2010).

Ja em sujeitos portadores de Doenga Pulmonar Obstrutiva Crénica
(DPOC), a prevaléncia de SAOS (Overlap Syndrome) é de 9,5% a 14%.
(BRADLEY et al., 1986; CHAOUAT et al., 1995; SANTOS & VIEGAS, 2003).
Num outro estudo com portadores de DPOC, 24,7% destes apresentaram

sonoléncia diurna excessiva (SHARF et al., 2010).

A avaliagdo padrdo-ouro para sono é a polissonografia basal noturna
(PSG). Esta se refere ao registro simultdneo de algumas variaveis fisioldgicas
durante o sono: eletroencefalograma, eletrooculograma, eletromiograma,
eletrocardiograma, fluxo aéreo, esforco respiratério, outros movimentos

corporais, oximetria de pulso e temperatura corporal. (AASM, 1999).
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Nas ultimas quatro décadas, o interesse cientifico nos padrdes de sono
tem crescido constantemente. Os resultados de estudos epidemiolégicos nao
sdo apenas aplicaveis na pratica clinica, mas também no planejamento e
implementacdo de politicas publicas e programas destinados a controlar os

disturbios do sono e seu impacto sobre individuos e sociedades.

Embora a literatura apresente pesquisas sobre o sono e pacientes
portadores de outras doencas respiratérias, a relacdo entre sono e doencga
bronquiectasica ainda nao esta bem descrita. Um unico estudo foi encontrado
na literatura pesquisada (ERDEM et al.,, 2011). A qualidade de sono foi
avaliada em criangcas portadoras de doenga bronquiectasica, através de
aplicagcado de questionarios especificos subjetivos. Os autores concluiram que
os disturbios do sono estariam associados a gravidade da doenga e a presenga
de sintomas noturnos aumentaria o risco para a piora na qualidade do sono.
Porém neste estudo nao foi utilizado a PSG, padrao-ouro para avaliagao do

sSono.

Devido a obstrucédo de fluxo aéreo, dilatagao irreversivel dos brénquios e
bronquiolos, e a presenca de secrecdo, estes pacientes podem estar
predispostos a hipoxemia durante o sono ou sintomas que possam levar ao
despertar, levando a uma diminuicdo da qualidade de sono. Estudos dessa
natureza poderdo contribuir para o melhor entendimento da evolucao clinica
com vistas a explorar potenciais intervengdes terapéuticas junto as pacientes

portadores de doenga bronquiectasica.
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2. OBJETIVOS
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2.1. Objetivo geral

Descrever as caracteristicas do sono em sujeitos portadores de doenca

bronquiectasica através da polissonografia basal noturna.

2.2. Objetivos especificos

e Caracterizar clinicamente uma populagdo de sujeitos portadores de
doenca bronquiectasica atendidos em um ambulatério especializado de

pneumologia;

o Verificar a prevaléncia de sonoléncia diurna excessiva e risco para
presenca de SAOS através da Escala de Sonoléncia de Epworth e do

Questionario de Berlim em sujeitos portadores de doenga bronquiectasica.
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3. METODO
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3.1. Desenho do estudo

Esse estudo foi do tipo observacional, transversal, realizado no
Laboratério de Sono do Programa de Pés Graduagdo Mestrado e Doutorado
em Ciéncias da Reabilitacdo da Universidade Nove de Julho — UNINOVE, na
cidade de Sado Paulo — SP, com portadores de doencga bronquiectasica
atendidos no Ambulatério Multiprofissional de Bronquiectasias da disciplina de
Pneumologia da Universidade Federal de S&o Paulo - UNIFESP na cidade de
Séao Paulo-SP.

O desenho do estudo seguiu as normas do “Standards for the Reporting

of Diagnostic accuracy studies statement” (STARD) (Figura 1).

Elegiveis
(n=242)
Excluidos
{n=10)
«  Prontunaros ndo
encontrados
Y
Incluidas
(n=232)
Excluidos
(n=211)
=« MEo preencheram Cl
- Man acellaram
Y participar
«  Oulras razdes
TCLE
(n=21)

' ' ' '

Cuestionaro de Berlim

Sanaléncla ti Epiwearmh

Exama fisica Espirometria & Eacala de Polissonografia

Y

Analisa dos dados

Figura 1. Organograma representando o desenho do estudo. Abreviaturas: Cl - critérios

de inclusdo; TCLE — Termo de Consentimento Livre Esclarecido.
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3.2. Principios éticos e legais

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em
Seres Humanos — CoEP - da UNINOVE, sob numero de protocolo
370474/2010. De todos os pacientes envolvidos foi obtido o Termo de
Consentimento Livre Esclarecido (TCLE), inclusive com assinatura dos
responsaveis por aqueles menores de 18 anos de idade, sendo permitido o

afastamento a qualquer tempo sem qualquer 6nus.
3.3. Selecédo dos pacientes

Do total de 242 pacientes atendidos no Ambulatério Multiprofissional de
Bronquiectasias da disciplina de Pneumologia da Universidade Federal de Sao
Paulo - UNIFESP na cidade de S&o Paulo-SP, foram analisados os prontuarios
de 232 pacientes, sendo que 10 ndo foram encontrados. Destes, 21 pacientes
concordaram em participar do estudo, depois de verificados os critérios de
inclusédo e exclusdo. Foram incluidos no estudo os pacientes com diagndstico
clinico prévio de doenca bronquiectasica, de ambos os sexos, independente de
faixa etaria, apés concordarem em participar do estudo (assinando o TCLE),
estabilidade clinica a pelo menos 1 més e uso de broncodilatador de longa

duragao associado a corticosteroides.

Foram excluidos da pesquisa os sujeitos que apresentavam outras
doencas pulmonares e/ou outras comorbidades que pudessem influenciar no

diagndstico e/ou prognéstico no desfecho da doenca.
3.4. Protocolo experimental
3.4.1. Avaliagao clinica

A avaliagdo dos pacientes foi realizada no Laboratério de Sono da
UNINOVE, antes da realizagdo da polissonografia completa noturna basal,
onde foram coletados os dados pessoais, avaliagdo objetiva da frequéncia
cardiaca, frequéncia respiratéria, pressao arterial sistémica, ausculta pulmonar,
peso e altura. A pressao arterial sistémica foi aferida apds o sujeito permanecer

sentado em repouso durante 10 minutos, pelo método auscultatério.
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A avaliacdo do peso e altura foi realizada através de uma balanga
eletrénica (modelo 200/5, Welmy Industria e Comeércio Ltda, Sdo Paulo, Brasil).
O célculo do indice de massa corporea (IMC) foi realizado através da
Classificagao de IMC da Organizagao Mundial da Saude (WHO, 2000). Para a
avaliagdao dos indices de tonsilas e Mallampati, os sujeitos, em posicao
sentada, foram instruidos a abrir a boca e protruir a lingua ao maximo possivel
(MALLAMPATI et al., 1985; BRODSKY, 1989).

A circunferéncia abdominal foi mensurada com o sujeito em posi¢cao
ereta, em pé, no ponto médio entre a margem costal e a crista iliaca, ao final da
expiracdo normal e a circunferéncia de pesco¢go com o0 sujeito na posicao
sentada, ao nivel da borda anterior da cartilagem cricoide, ambos utilizando
uma fita métrica ndo elastica (CHUMLEA & KUCZMARSKI, 1995).

3.4.2. Questionéarios para investigacdo de SAOS e sonoléncia diurna

excessiva

Foram aplicados, apdés a avaliacdo clinica, um questionario clinico
utilizado para individualizacdo de sujeitos com maior risco a SAOS,
denominado Questionario de Berlim (NETZER et al., 1999) e uma escala de
sonoléncia diurna excessiva, a Escala de Sonoléncia de Epworth (JOHNS,
1992; BERTOLAZI et al., 2009), ambos auto aplicaveis (ANEXOS Il e IV).

3.4.3. Espirometria

A avaliagao da fungao pulmonar foi realizada de acordo com as diretrizes
nacionais para a realizacdo de provas de fungdo pulmonar da Sociedade
Brasileira de Pneumologia e Tisiologia (SBPT) (PEREIRA et al., 2002) e
European Respiratory Society (ERS) (QUANJER et al.,, 1993). Nestes testes
espirométricos, realizados através do espirébmetro Med Graphics Elite (Med
Ghraphics Corporation; St Paul, MN, USA), foram medidos os valores
absolutos da capacidade vital forcada (CVF), volume expiratério forgado no
primeiro segundo (VEF,), e da relacdo VEF/CVF, e a partir dai, calculado os
valores previstos para sexo, idade e altura, antes e apés 15 a 20 minutos da
utilizacao de broncodilatador (PEREIRA et al., 2002).
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Durante o teste, os sujeitos permaneciam em posicdo sentada, de
maneira confortavel, com o corpo ereto, utilizando clipe nasal e sem apoio em

membros superiores. Os exames foram realizados pelo mesmo avaliador.

3.4.4 Polissonografia basal noturna

Todos pacientes foram submetidos a polissonografia padrao, nivel I, com
monitorizagdo e registro simultdneo do Eletroencefalografia (EEG),
Eletrooculografia (EOG), Eletromiografia (EMG) submentoniano,
Eletrocardiografia (ECG), canula nasal de pressao, termistor, sensor de ronco,
cintas toracica e abdominal, sensor de posi¢gdo corporal e oximetro digital de
pulso. Um técnico especializado em PSG acompanhou o exame durante toda a
noite. O sistema utilizado para realizar a PSG é o Somnologica Studio — Embla

A10 versao 3.1.2 (Flaga, Hs. Medical Devices, Islandia).

A leitura dos exames foi realizada segundo as Diretrizes da American
Academy of Sleep Medicine — AASM (AASM, 2007), manualmente, através de
um técnico leitor especializado e os laudos dos exames realizados por médico
especialista em Medicina do Sono do Laboratério de Sono da UNINOVE. Essa
leitura foi realizada através de marcagao de épocas de 30 segundos, na qual a
apneia é definida como a cessag¢ao completa do fluxo de ar por pelo menos 10
segundos na auséncia de contragdo da musculatura inspiratéria e a hipopneia
como uma reducado do fluxo de ar (> 30%) durante pelo menos 10 segundos

associado a dessaturagédo de oxihemoglobina (= 4%).

A SAOS foi classificada quanto a sua gravidade através do indice de
apneia e hipopneia (IAH) em eventos por hora (AASM, 1999). Valores de 0-5
foram considerados normal, de 5 a 15 leve, de 15-30 moderado e =30

considerado grave.
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3.5. Andlise estatistica

Considerando a escassez de dados na literatura envolvendo a avaliagao
disturbios do sono em pacientes adultos com bronquiectasias, destacamos que
o presente estudo pode ser considerado um estudo piloto nesse sentido. Em
vista disso, ndo se pode estimar a amostra, que acabou sendo limitada pelo
numero de pacientes em acompanhamento que concordaram em se submeter

a polissonografia.

Primeiramente, foi realizado o teste de normalidade de Kolmogorov-
Smirnov, a fim de determinar a presenga ou ndo de homogeneidade da
amostra. Os dados numéricos estdo apresentados como média e desvio
padrao no caso de variaveis com distribuicdo simétrica, e mediana e variagao
para aquelas com distribuicdo assimétrica. Os dados categoricos estdo
descritos como numero absoluto e porcentual do total. As correlacbes entre

variaveis continuas foram feitas com o teste de correlagéo de Pearson.

Para o tratamento estatistico, foi utilizado o software estatistico (SPSS
versao 16.0 - SPSS Inc., Chicago, IL, EUA), O pacote estatistico utilizado foi o
Statistical Package for Social Sciences SPSS 16.0® (Chicago, IL, USA). O
nivel de significancia estatistica foi definido em 5% para todos os testes
(p<0,05).
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4. RESULTADOS
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Faria Junior NS, Pasqual RM, Apostolico N, Hirata RP, Aguiar IC, Vicente R,
Bigatdo AM, Santos SR, Leitdo Filho FSS, Jardim JR, Sampaio LMM, Oliveira,
LVF. Caracteristicas clinicas de pacientes portadores de bronquiectasias
acompanhados em um ambulatério especializado de pneumologia.
ConScientiae Saude. 2011;10(2):299-304.

Neste primeiro estudo, nosso grupo de pesquisas, em parceria com 0
Ambulatério Multiprofissional de Bronquiectasias da disciplina de Pneumologia
da Universidade Federal de Sdo Paulo - UNIFESP na cidade de S&o Paulo-SP,
delineou o perfil dos pacientes portadores de bronquiectasias acompanhados
por tal ambulatério. Estes foram caracterizados por baixa escolaridade,
multiplas comorbidades e presenga acentuada de tosse, expectoracdo e

dispnéia.
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Introducéo

Bronquiectasias pode ser definida come
uma dilatagio ancimal, permanente @ irrevarsk
val de brfnguidos e bronguiclos, com destiidgis
dos componentes alisticos o musculares das pa-
rades dessas estiuturas, por mek de inbecges
recorrentes, inflamagtes, redigio da depuragis
mucectliar & consequente produgdc excessiva da
SRCTRCA,

Conhecida como uma doenga Grid, as bron-
quiectasias vém sendo diagnosticadas com maiog
frequéncia nos Estados Unidos da América (ELIA)Y
a ac fedor do munde’. Bstima-se que existam ced-
ca de pelo mencs 10000 sujeitos adlis com
diagnistico de bronquiectasias nos ELA, che-
gando a uma prevaléncia de 4,2/100.000 peszoas
entre 18 e 34 ance de idade, e 272/ 100000, para
idade igual ou superior a 75 anos®, Globalmers,
hi determinados grupos demogrificos reconhe-
cidos como tendo um elevado risco pam bron-
quiectasias, como 08 constituicos de sujedtos com
powcs acesso d saixde e elevadas taxas de infeogae
pulmonar na inknciat.

A deenga bronquiectisica & observada
s Comumante nio sexo Femining & apiesenta-
g gefalmente na sexta década da vida, compro-
metendo com maior frequéncia os lobos pul-
monares inferdores, Cuiando o ervolviments
& unilateral, ela & encontrada nos brbnguics @
branquinles terminads, com predominio 4 es-
querda, na lingua & lobo médio. As manifesta-
gies clinias mais comuns da doenga s3o tossa
crémica, febre e expectoragdo volumesa, pura-
lenta, com odor Fétido, akém de rnossinusite &
fadiga muscular®

O padrio ouro pars diagnistico da bron-
quiectasias & a tomogafia computadorizada de
borax de alta resclugio (TCARL A mdicgrafia
simples de vhrax e a tomografia compitados-
zada comvencional 1CT) ndo sio suficientements
sensiveds para o seu diagnistico™.

s objetivos do tratamento s3o reduzir o
niimero de exacerbagtes e dar melhor qualida-
de de vida aos pacientes. As opgtes terapéuticas
disponiveds incliem tiatamento medicamento-

&0, tads como antibiot focterapia, broncodilatado-
a5, corteosteroides inalawdios, wso de vacinas
para profilaxia de infecgtes e fisioterapia res-
piratdria. Ceasionalments, @ cliuegia tordeica,
como a ressacgdo de lobo pulmonar em pacien-
tes o doenga lecalizada, & aconselhivel®,

Este estudo objetiva caracterizar clindca-
ments pacientas portadores de brongquiectasdas,
tendo como amostia pacientes acompanhados
em um ambilatieio de prevmologia na cidade
de 580 Fauks, a partir da avaliagio de varidveis
climcas e demograficas,

Materiais e método

Trata-se de um astudo clinico descritiva,
rettospactivo do tipo série de casoe, a partdr da
andlisa de prontudrios de 19 pacientes que pro-
curaram atendimento especiallzado de pre-
malogia @ iniclaam acompanhamento regular,
entre o8 anos de 2004 e 2001, no Ambulatiio
Multiprof=sional de Bronquiectasias da disci-
plina de Pneumologia da Universidade Federal
de S0 Faulo - UNIFESE, na cidade de Sao Paule.
Este estudo fod aprovado pelo Comité de Etca
@ Pesquisa em sepes humance da Universidade
Move de Julho - UNIMOVE, scb o protocolo of
TR 2010,

O diagnéetico de bronguiectasias ol con-
Firmado pela TCAR, solicitada na primetra cone
suiltd. Massa consulta, os pacientes realizavam
anamnese & exame Hsico conduzidos por wm
médico preumcloglsta. Foram investigados o
telato dos principais sintomas do paclente, es-
colaridade, causas relacionadas ac desanvolvi-
ments da brongquisctasias, tabagisme atual ou
prévio & quantificagfo da exposigio tabagist-
A e anos-mago, pesquisa de comorbidades &
medicaghes em wso, verificados o peso, a altua,
o indice de massa corpdeea (M), presenca de
clanose, aisculta pulmonar e saturacio peribin-
ca de oxihemoglobing (50,

Ao final da avaliagdo clinica, fod realizada
espirometria pré e pés-broncodilatador, segundo
as Diretrizes de Fungao Pulmenar da Sociedada
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Braedlelra de Preumologia e Tisdologla (SBFT) e
coleta de gasometria arterial

Foi utilizada a estatiztica descritiva para
interpretacio dos dados, os quais foram expres-
808 em niimerns absolutos, média e desvio pa-
drdo, para dados parametricos, ou como porcer:
tagens, para dados categdricos.

Resultados

As camcterizticas demogréificas e antro-
pométricas dos pacientes estio descritas na
Tabela 1, na qual se pode observar que 103 (53%)
emm do sexo femindno, com média de idade de
53,3183 anoe e indice de massa corpdrea de
B ded’ Kg/m?, além de 683% apresentarem
baixa escolaridade (primedro grau incompleto).

Tabela 1: Coracteristicns demograficas &
antopome s (n = 194)

Tabela £: Blnmls = sintomas obsstvados no
amostT

Varigwsiz n= 194

Toase 162 (93.8%)
Expecioragio 173 (89 2%)
Dlsprigla 148 (78 3%,
Fadiga 136 (70, 1%
SIbNAncla 134 186,13}
Hermoptise 4143 3%)

3 dados astan eXpressos em poree itagem.

tador (Inferior a 7MY, indicando predomindncla
do disttirbio ventilatdrio obstrutivo, Chianto aos
indices da gasometrla arterial, destaca-se wma
pressdo parcial arterial de oxigénio (Pal) mé-
dia de 7 £ 12 8 mmHg, & de dideddo de carbono
(PaC0), ded 6+ 6,5 mmHg, mostrando valores
dentm da normalidade par a mator parte dos
paclentes, Do total &4 pacientes, no entanto, o
ram diagnosticades com hipoxemia, com & par-

ticipantes estando em uso de oxdgencterapla do-
Caracteristioas N=154 P] pro oxlg e
Idads (anos| E33+183 ot
o MIF) ?,Hﬁﬁ'i Tabela 3: Crmactsristioas clinios e
Pesd Kg) AL 2T hmelonals l:lc:cunl:nlsltn:.t
IME (kg 134445 Varigwsis n=10
Tabaglstas 7 (38,63 b e R
[atuals & ex-fumantasl CVFi%l pos-BD BT 42289
ANCE-MaGD 182141 VEF, iLl pds-BD 16208
Escolaridada: WEF, (%l pis-BD BE21228
; m;ﬂ f.;;ﬂrﬂ" Ilﬂmfﬂ Fim Eﬁz‘v WEF JCVF (%] pos-BD B17£18.2
-Méda i grau Incomp ) :
- Alta (2 gra compléte) 220% S[AEH ol s
5 e etk R Eatarores 113 (68, 2%5)
adog esthn expreseos am medla £ desvio- ;
padric para dados paramtricos e em porcen- dasoi Pl
tagam, para dados categaricos, M - Masculing; Roncos B3 428 %)
F - Fernining; IMC - Indize de massa corpares, P30, immHg} T L12E
Pal:0, immHg) A0 6+ ER
Dhe goordio com a Thbela 2, os sintomas pre- HED, mEqLI W27
dominantes foram toee (90,5%), expectoragio o . oe ctan expressos em medias & desvios-
(89,2%) e disprieda (76, 3%). paHc oU 2 poreertagens.
A caracteriaticas clinicas e functonads da CVF - Capacidada vital torpada; VEF, - Volume

amoetta estd3o epresentadas na Tabela 3
Observa-se wma redugio da capacidade vital
forgada (CVF), do volsme expirado forcado ao
final do primedm segundo (VEF ) e com relagio
WEPL/CVF também dimimiida, pde-broncodila-

esplrada no prmelro sequndo;

Pois-BD - Pos-broncodiatador; Spo. - Saturacio
periférica de oxlhemaglobing;

P, - Pressdo parclal de clgénlo; Paco,-
Prasado parclal de dicxids da carbon;

HCO, - Blearbonato de sodlo.
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Az principats causadoras da doenga foram
saqielas de tuberculose pulmonar (37,1%), etio-
logla pis-infeccicea (33,5%) e causas idiopiticas

Tabela §: Uso de medicagies Eeaplratirias
& 0o mapliaténlas em paclentss portadores
de bremquisctasios

{237%) (Tabela 4. Medicegdes nao-respiratarias Valorea
Aanfl-hipartenshios e diuretcos 40120, B2
Tabela 4: Etiologio da bronqulsctasias Antiblaticos 12 06,2%)
Etinlogias n=184 Antiagragantas plagquetdrios 14(7.2%)
Sequela de tubarauloss 72714 Protetares gastrintestinals 7i3A%)
Pos-Infeceloss GE (33 6%} Analgesieos 211%)
Il petica 46 (23 T%) Fluldiflcantes B (2.8%)
Sindrome da Kartagenar 63,12 Artlarrtmmlcos 1100,5%)
AFfFIte raUmatolds 42 1%) Hipallpemlaries B {28%)
Sindrzine de Yaung 100, 5% Medicagdes respiratdrias Valoras
Espondllite anguilosants 1 {05 gl-agonistas de curta duragdo/ | 3R018E%
Pos-Inalaghn toxlca 110.5%) |pratropia de horirio
imuncdeficdandas 110.5%) g2-agonistas de longa duragido 20010,2%)
Florasa cistica 100 5% B-agonistas de longa durapda s | B2 1268%
coFtieostarolde INalatoHa
O dados 83140 eXpressos em NOMEFoE 8 porcen- Corticosteraids Inalatorio lsalado| 3618, 6%)

tagens.

A Tabela 5 mostra o usc de medicagies
respiratirias e ndo respiratrias, sendo as
mais urilizadas §l-agonistas de longa dura-
oy corticostercide inalatirio, anti-hipertensi-
vos & diuréticos. & comorbidade mals encon-
trada ol de camter cardiovascular (44%)
iFigura 11

Discussdo

Meste estudo, foi observada maior pre-
valéncla da bronguiectasias no sexo famining
(53%), mais comumente verificada em sujeitos
de baixa escolaridads, caracteristica dos pai-
ges em desepvolviments, conforme descrito
por King et al=2 e Micotra et alb O IMC en-
contrado (23 d+4 Skg/m®) revela que asses pa-
cientes estdo dentro da normalidade quanto
ac pasct. A maior paite dos voluntirios nunca
fumou (53 4%), indicando pouca probabilida-
de de associagdo com outras doencas tabaco-
relacionadas.

O sintomas mais comuns encoft@dos
Foraim tosse & presenga de secreglo, com valo-
res considerdveds, o que estd de acordo com a

05 (ad08 estA0 EXPrEsa0s &M NUMEros &
porcentagens.

”I' . [ B —
/ f;f/”fﬁ,ﬁ;/

Fuguea 1: Comorhidades dos pocismtes
avaliados
DPCC -Dasnga pulmaonar obstruthes cronica,

literatitea cientifica internacional™ ¥, com es-
tudos pravios indicando que tais sintomas sio
08 Mals presentes em pacientes portadores da
bronquiectasias. Além desses, a presenga de
dispnela & fadiga também foram encontrados
em grande parte dos pacientes™. & ausculta
pulmonar, o muido adventicio mals encentiado
Foraim oe estertores, conforme describo na livera-
tira cientifica internacicnal™ =,
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A bronquiectasias, apesar de elaciona-
das com dilatagdo bidnquica, resultam mais
Frequentemente em obstiuglo ao Fluxo adreo,
o que em paite se explica pela existéneia de
brénquios com processo inblamatdiio instala-
do, além da prépria secracin dentio das vias
asreastt, Meste astudo, a obstrugio encontrada
foi predominantemants moderada (40% < VEF,
< 6% do previstol, que corroboram o relaks
da King et al.*,

Cruanto 3 Sp0,, o valor médio encontrads
de 930 £ 3 8% estd de accrdo com os valores da
normalidade, também sem alteraches de pressio
parcial de didwido de carbono (Fal0y) e bicarbo-
nato desddio (HOC, |, Entretanto, alguns pacien-
tes apresentavam doengas mais graves, havendo
algiing casos com recessidade da suplementagio
dorniciliar de oo,

A principal causa de brongquiectasdas
encontiada naste estudo fod & sequala de -
barculose  pulmonar, seguido pod eticlogia
pos-infercicea, caracteristicas de um pais em
desenvolviment. Mo estudo de Pasteur et
al® as principais causas foram pneumonias na
infincia, sarampo e coquetuche

Com relagio ds medicagtes respdiabioias,
o Flagonistas de longa duragio oom oortoos-
peimdde foram os mais ieflizades, @ no caso das
medicaches rdo respiratdrias, os ant-hiperten-
sdvog e oa dinrétoos foram os mals wsados, ogie
confirma a comedbidade mads encontiada nests
estido, a5 doengas cardiov asculares,

Conclusdo

Com a realizagio deste estudo, bl possival
delinear o perfil clinico de pacientas portadores
de bronquiectasias, acompanhados em um am-
bilabdrio de ensing e pesqidsa em poeumolo-
gria, sendo caracterizado por baixa escolandade,
aspdiometrla predominantements de natureza
cbstrutiva, prasenga de multiplas comorbidadas
@ acentuada frequéncia de tosse, expectoraglo,
dispineda e fadiga muscular.
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4.2  Artigo 2

Faria Junior NS, Pasqual RM, Aguiar IC, Vicente R, Bigatdo AM, Santos SR,
Leitdo Filho FSS, Jardim JR, Oliveira, LVF. Characterization of patients with

bronchiectasis in specialized clinic in Sao Paulo, Brazil. Submetido a Monaldi

Archives for Chest Disease — Pulmonary Series.

Este segundo estudo, j& com uma amostra maior, demonstrou que os
pacientes portadores de bronquiectasias acompanhados foram caracterizados
por presenca de hipoxemia, acentuada frequéncia de tosse, expectoracao,
dispneia e fadiga muscular, espirometria predominantemente de natureza
obstrutiva e apresentando etiologia pés-infecciosa seguida por sequela de
tuberculose pulmonar, como principais causas de bronquiectasias,

caracteristicas estas de um pais em desenvolvimento.
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Riassunto

Introduzione: Bronchiectasie ¢ una malattia cronica caratterizzata dalla
dilatazione permanente dei bronchi e bronchioli, accompagnata da cambiamenti
inflammatori nei loro muri e parenchima polmonare adiacente. Caratterizzare
clinicamente 1 pazienti con bronchiectasie seguiti in una clinica ambulatoriale
pneumologia a San Paolo.

Materiale e metodi: Si tratta di uno studio clinico descrittivo, la serie di casi
retrospettivi in cui abbiamo studiato pazienti con bronchiectasie, trattati tra gli anni
2004 e 2011, nella Clinica Bronchiectasie multiprofessionale, Universita Federale di
San Paolo. Risultati: Il campione era composto da 232 pazienti, 134 (57,8%) era di
sesso femminile, eta media 52,9 £ 17,7 anni e indice di massa corporea di 23,5 + 4,4
kg/m2 . I sintomi principali riscontrati sono stati la tosse (91,4%), espettorato (85,8%) e
dispnea (76,3%), con le piu comuni cause di post-infettiva ad eziologia (36,2%), seguita
da un sequel di tubercolosi cause del polmone (35,3%) e idiopatica (18,5%). Le malattie
piu frequenti sono state associate in natura cardiovascolare (51%).

Conclusione: Il design ¢ il profilo clinico dei pazienti con bronchiectasie,
caratterizzate da basso livello di istruzione, maggiore frequenza di tosse, espettorazione,
dispnea e affaticamento muscolare, post-infettiva ad eziologia e le sequele di tubercolosi
polmonare, la spirometria prevalentemente ostruttiva in natura, ¢ la presenza ipossiemia
e comorbidita multiple.

Parole chiave: Bronchiectasie, tosse, epidemiologia.
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Abstract

Background: Bronchiectasis is a chronic disorder characterized by permanent
dilation of the bronchi and bronchioles, accompanied by inflammatory changes in the
walls of these structures and adjacent lung parenchyma. The aim of the present study
was to perform a clinical characterization of patients with bronchiectasis at a
pulmonology outpatient clinic in Sao Paulo, Brazil.

Methods: A clinical, descriptive, retrospective, case-series study was carried out
involving patients with bronchiectasis treated between 2004 and 2011 at the
Multidisciplinary Bronchiectasis Clinic of the Pulmonology Department of the
Universidade Federal de Sao Paulo.

Results: The sample was composed of 232 patients [134 females (57.8%); mean
age: 52.9 + 17.7 years; body mass index: 23.5 + 4.4 kg/m”]. The predominant symptoms
were cough (91.4%), expectoration (85.8%) and dyspnea (76.3%). The major causes of
the disease were post-respiratory infection (36.2%), followed by sequelac from
pulmonary tuberculosis (35.3%) and idiopathic causes (18.5%). The most common
comorbidity was cardiovascular disease (51%).

Conclusions: The clinical profile of patients with bronchiectasis was
characterized by a low level of education, strong presence of cough, sputum, dyspnea
and muscle fatigue, with an etiology of postinfectious and sequelae from pulmonary
tuberculosis, a predominantly obstructive spirometric nature and the presence of
hypoxemia and multiple comorbidities.

Keywords: Bronchiectasis; cough; epidemiology



42

Introduction

Bronchiectasis is a chronic disorder characterized by permanent dilation of the bronchi
and bronchioles, accompanied by inflammatory changes in the walls of these structures
and adjacent lung parenchyma due to repeated cycles of infection and inflammation,
leading to mucociliary clearance and the excessive production of phlegm.'” This
condition is more common in females and generally presents in the sixth decade of life.*
The most common clinical manifestations are chronic cough, fever, volumous purulent
expectoration with a fetid odor, sinusitis and muscle fatigue.*’

The prevalence of bronchiectasis is not well defined and likely varies significantly
between populations.’® It is estimated that at least 110,000 adult patients in the United
State of America (USA) are diagnosed with bronchiectasis, with prevalence values of
4.2/100,000 individuals between 18 and 34 years of age and 272/100,000 individuals
aged 75 years or older.” Particular demographic groups are at greater risk for
bronchiectasis, such as those with little access to health care and high rates of lung
infection in childhood.”

The introduction of antibiotics as treatment for bronchiectasis has led to a reduction in
complications and the development of further bronchiectasis®. High-resolution
computed tomography (HRCT) of the thorax,*'® which is currently the gold standard
for the diagnosis of this condition, has demonstrated that bronchiectasis is a major
respiratory disease.*® However, this resource is not yet available to a large portion of
individuals with respiratory complaints.

The aim of the present study was to perform a clinical characterization of adult patients
with bronchiectasis at a pulmonology outpatient clinic in Sao Paulo, Brazil, through the

assessment of clinical and demographic variables.
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Methods

A clinical, descriptive, retrospective, case-series study was carried out at the
Multidisciplinary Bronchiectasis Clinic of the Pulmonology Department of the
Universidade Federal de Sdo Paulo (Brazil). For such, an analysis was performed of the
medical charts of 232 patients who sought specialized lung treatment and began
periodic follow up between 2004 and 2011. This study received approval from the
Human Research Ethics Committee of the Universidade Nove de Julho (Brazil) under
protocol n° 329759/2010.

On the initial appointment, the patient history was taken and a physical examination
was performed by a pneumologist, with the request for a thorax HRCT for the
confirmation of the diagnosis of bronchiectasis. Patients without this confirmation were
excluded from the study. The following aspects were investigated: patient’s report of
main symptoms; causes related to the development of bronchiectasis; current or past
smoking habits and quantification of smoke exposure in “pack years”; comorbidities,
medications in use; schooling; weight, height and body mass index (BMI); cyanosis;
pulmonary auscultation; and saturation of peripheral oxygen (SpO,).

After the clinical evaluation, pre-bronchodilator and post-bronchodilator spirometry was
requested, in compliance with the guidelines for lung function tests stipulated by the
Brazilian Pneumology Society'' and European Respiratory Society.'” Blood gas
analysis was also performed. The lung function tests were carried out with the Med
Graphics Elite spirometer (Med Graphics Corporation; St Paul, MN, USA) for the
determination of absolute values of forced vital capacity (FVC), forced expiratory

volume in the first second (FEV1) and the FEV1/FVC ratio, with the subsequent



44

calculation of predicted values for gender, age and height prior to and 15 to 20 minutes
after the use of a bronchodilator."

The Statistical Package for Social Sciences (SPSS version 16.0, SPSS Inc., Chicago, IL,
USA) was used for the statistical analysis, with parametric data expressed in absolute
numbers, mean and standard deviation values and categorical data expressed as

percentages.

Results

Table I displays the demographic and anthropometric characteristics of the sample. One
hundred thirty-four patients were female (57.8%). Mean age was 52.9 £+ 17.7 years and
mean BMI was 23.5 + 4.4 Kg/m®. A total of 64.6% of the sample had a low degree of
schooling (incomplete elementary education). The predominant symptoms were cough
(91.4%), expectoration (85.8%) and dyspnea (76.3%) (Table II). The major causes of
bronchiectasis were postinfectious (36.2%), followed by sequelae from pulmonary
tuberculosis (35.3%) and idiopathic causes (18.5%) (Table III).

Table IV displays the blood gas analysis and functional characteristics of the sample.
Mean partial arterial oxygen pressure (PaO,) was 72.6 + 12 mmHg and mean carbon
dioxide pressure (PaCO,) was 40.4 £ 6.3 mmHg. Seventy-six patients (32.8%) were
diagnosed with hypoxemia, with seven subjects under oxygen therapy at home.
Regarding lung function, reductions were found in mean FVC, FEV, and FEVI1/FVC,
with a predominance of obstructive ventilatory disorder.

Table V displays the use of respiratory and non-respiratory medications. The most

common medications were long-acting [2-agonists/inhaled corticosteroids, anti-
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hypertensive agents and diuretics. The most common comorbidity was cardiovascular

disease (51%), especially systemic arterial hypertension (Table VI).

Discussion

A greater prevalence of bronchiectasis was found in the female gender (57.8%) and the
condition was more commonly found among individuals with a low level of schooling,
which is a characteristic of developing countries, as described by King et al.* and
Nicotra et al.'"* The BMI value (23.5 + 4.4 kg/m®) demonstrates that the patients were
within the ideal weight range."” Most of the volunteers had never smoked (63.8%),
which is similar to the findings described in the study by King et al.'® and indicates little
likelihood of an association with tobacco-related diseases.

The main symptoms were cough and phlegm, which is in agreement with findings
described in the international scientific literature.*>'” Moreover, dyspnea (shortness of
breath), fatigue and hemoptysis were found in a large portion of the patients (76.3%,
69.4% and 43.1%, respectively)'®'® The most common noise encountered during
pulmonary auscultation was crackles, which is also in agreement with findings
described in the international scientific literature.”'*'°

The main cause of bronchiectasis in the present study was postinfectious, followed by
sequelae from pulmonary tuberculosis, which are characteristics of a developing

1921 pasteur et al.”* found the main causes to be an idiopathic origin (53%) and

country.
postinfectious (29%), whereas these figures were respectively 18.5% and 36.2% in the
present study.

Although related to bronchial dilation, bronchiectasis more often results in air flow

obstruction, which partially explains the finding of inflamed bronchioles and phlegm in

the air ways.” In the present study, obstruction was predominantly moderate (40% <



46

FEV, < 60% of predicted),'’ which corroborates the findings described by King et al.*
Mean SpO; was 94 + 3.8%, which is within the range of normality, and no alterations
were found in PaCO, or sodium bicarbonate (HCO;). However, 32.8% exhibited
hypoxemia®* and some individuals required home oxygen supplementation.

Long-acting P,-agonists with inhaled corticosteroids were the most often employed
respiratory medications, whereas anti-hypertension agents and diuretics were the most
often employed non-respiratory medications, which confirms systemic arterial
hypertension as the most common cormorbidity in the present study. Despite the low
small proportion of smokers (36.2%), 18% of the sample was also diagnosed with
chronic obstructive pulmonary disease, demonstrating the overlapping of respiratory
conditions. Ten percent of the patients made regular use of macrolides due to their anti-
inflammatory properties, which is similar to findings described in previous studies.”°
Based on the results of the present study carried out at a pneumology teaching and
research clinic, the clinical profile of patients with bronchiectasis was characterized by a
low level of education, strong presence of cough, sputum, dyspnea and muscle fatigue,
with an etiology of postinfectious and sequelae from pulmonary tuberculosis, a

predominantly obstructive spirometric nature and the presence of hypoxemia and

multiple comorbidities.
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Table I: Demographic and anthropometric characteristics of the sample
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Characteristics N= 232

Age (years) 52,9+17,7
Sex

Male 98 (42,2%)

Female 134(57,8%)
Weigth (Kg) 60,9+12,6
Body mass index (Kg/m?) 23,5+4,4
Smokers (current and ex-smokers) 82 (36,2%)
Pack years 21,7+15,3
Education

- Low 64,6%

- Medium 5,6%

- High 29,8%

Data are expressed as mean + standard deviation for parametric data and as

percentages for categorical data. Kg, kilogram; m?, square meters.



Table II: Symptoms and signs observed in patients with bronchiectasis

Variables N= 232

Symptoms

Cough 212(91,4%)

Sputum 199(85,8%)

Dyspnea 177(76,3%)

Fatigue 161(69,4%)

Hemoptysis 100(43,1%)
Signs

Crackles 137(59%)

Ronchi 95(40,9%)

Wheeze 70(30,2%)

Data expressed in absolute numbers and percentages.



Table IlI: Etiology of bronchiectasis
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Etiologies N= 232
Postinfectious 84(36,2%)
Sequelae from pulmonary tuberculosis 82(35,3%)
Idiopathic 43(18,5%)
Kartagener’s syndrome 6(2,6%)
Rheumatoid arthritis 4(1,8%)
Young’s syndrome 1(0,4%)
Toxic inhalation 1(0,4%)
Immune deficiencies 1(0,4%)
Cystic fibrosis 1(0,4%)

Data expressed in absolute numbers and percentages.
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Table IV: Arterial blood gases and pulmonary function test observed in patients
with bronchiectasis

Variables
SpO, (n=232) 94+3,8
Pa0; (n=232) 72,6112
PaCO, (n=232) 40,416,3
HCO3 (n=232) 2513,7
FVC (pre-BD/post-BD) Litres 2,310,9/ 2,51
% 67,9+21,8 / 71+22,8
predicted
FEV (pre-BD/post-BD) Litres 1,5+0,8 / 1,6+0,8
% 53,8+23,6 / 58+23,7
predicted
FEV4/ FVC ( pre-BD/post-BD )
% 63+15 /67112
Normal (n=191) 30 (15,7%)
Obstructive (n=191) 101 (52,9%)
Restrictive (n=191) 37 (19,4%)
Mixed (n=191) 23 (12%)

Data are expressed as numbers, percentagens, mean + standard deviation. SpO,,
saturation of peripheral oxygen; PaO,, arterial oxygen pressure; PaCO,, carbon dioxide
pressure; HCO;, sodium bicarbonate; FVC, forced vital capacity; FEV,, ferced
expiratory volume in the first second; BD, bronchodilator.

In pulmonary function test 41 patients had invalid spirometry.



Table V: Drugs used by patients with bronchiectasis

56

Medications N= 232

Non-respiratory medications

Anti-hypertension and diuretics 44(19%)

Antibiotics 23(9,9%)

Platelets 16(6,9%)

Gastrointestinal protectors 10(4,3%)

Fluidifying 6(2,6%)

Hypolipidemic 5(2,1%)

Analgesics 2(0,9%)

Antiarrhythmics 2(0,9%)
Respiratory medications

Long acting B,-agonists/ 69(29,7%)
inhaled corticosteroids

Short acting B,-agonists/ 45(19,4%)
ipratropium

Inhaled corticosteroids 39(16,8%)

Long acting B,-agonists / 22(9,5%)

inhaled corticosteroids

Data expressed in absolute numbers and percentages.



Table VI: Comorbidities observed in patients with bronchiectasis
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Comorbidities N= 232
Cardiovascular 51
Systemic arterial hypertension 64,7%
Dyslipidemia 17,6%
Diabetes Mellitus 15,7%
Congestive Heart Failure 11,8%
Rhinosinusitis 21
Chronic Obstructive Pulmonary 18
Disease (COPD)
Ortopedic/Rheumatologic 14
Osteoporosis 78,6%
Neurological 8
Stroke 75%
Cerebral Palsy 12,5%
Alzheimer’s 12,5%

Data expressed in absolute numbers and percentages.
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4.3 Artigo 3

Faria Junior NS, Pasqual RM, Aguiar IC, Bigatdo AM, Santos SR, Leitdo Filho
FSS, Jardim JR, Sampaio LMM, Oliveira, LVF. Sleep study on patients with

bonchiectasis. Submetido a Sleep and Breathing.

Ja neste estudo, foi descrito o sono de pacientes portadores de
bronquiectasias. Apenas um artigo cientifico descrevia, em criangas, a
qualidade de sono destes pacientes, € mesmo assim realizado através de
questionarios. Pacientes portadores de bronquiectasias apresentaram um baixo
risco para presenga de sindrome de apneia obstrutiva do sono e alteragdes na

qualidade do sono.
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Abstract

Purpose: Due to irreversible dilation of the bronchi, the presence of secretions and
airflow obstruction, subjects with bronchiectasis may be predisposed to hypoxemia
during sleep or symptoms that might lead to arousal. Therefore, we describe sleep
characteristic through the standard overnight polysomnography (PSG).

Methods: An observational study was carried out involving 21 patients with
bronchiectasis at the Sleep Laboratory of the Nove de Julho University in the city of Sao
Paulo, Brazil. Personal and clinical data; abdominal and neck circumference were
collected. The Berlin Questionnaire (BQ) and the Epworth Sleepiness Scale (ESS) also
were administered.

Results: Mean age was 51.6 £ 15.1 years; 57.1% of the patients were female and mean
body mass index was 23.9 + 3.7 kg/m2. Mean income was 1.3 times the minimum wage
and only 28.6% had completed high school. The median ESS was 7.5 (0-23). A low risk
for the obstructive sleep apnea (OSA) syndrome was found in 61.9% (BQ) of the
subjects and there was a predominance of obstructive lung disease. Mean total sleep
time was 282.7 + 69.5 min, with sleep efficiency of 79.2 + 29.2%. Sleep stages 1 and 2
were altered and the mean value of AHI (apnea and hypopnea index) was 3.7 £ 4.9
events/hour. The number of arousals was 5.6 + 2.9/h. The oxyhemoglobin desaturation
index was 5.9 £ 8.9/h and minimum oxyhemoglobin saturation was 84.5 + 5.8%, during
sleep.

Conclusion: Patients with bronchiectasis had a low risk of OSA and changes in sleep

quality.

Keywords: Bronchiectasis; sleep; polysomnography; Sleep Apnea Syndrome
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Introduction

Bronchiectasis represent a chronic disorder characterized by permanent, irreversible,
abnormal dilation of the bronchi and bronchioles, accompanied by alterations in the
elastic and muscle components of the walls as well as the pulmonary parenchyma. This
condition is mainly caused by repeated cycles of infection and inflammation, leading to
a reduction in mucociliary clearance and the excessive production of phlegm [1-3].

The prevalence of bronchiectasis is not well defined and likely varies significantly in
different populations [4]. It is estimated that at least 110,000 adult patients have
bronchiectasis in the United States alone [5]. Particular demographic groups are at
greater risk for bronchiectasis, such as those with little access to healthcare services and
high rates of pulmonary infection in childhood [2].

Bronchiectasis is more common in the female gender, generally in the fifth and sixth
decades of life. The main clinical manifestations are phlegm, chronic cough, shortness
of breath and fatigue with some patients showing arterial hypoxemia. Upon
auscultation, it is often the presence of crackles on auscultation, as well as the finding of
airflow obstruction on spirometry [6-8].

Due to irreversible dilation of the bronchi, the presence of secretions and airflow
obstruction, patients with bronchiectasis may be predisposed to hypoxemia during sleep
and/or symptoms that might lead to arousal, causing a reduction in quality of life.

Only one study involving patients with bronchiectasis has been carried out with the aim
of assessing sleep quality. This study was performed with pediatric patients through the
administration of specific questionnaires, the results of which reveal that such patients
appear to exhibit sleep disorders associated to the severity of the disease and that
nocturnal symptoms increase the risk of poor sleep quality [9]. To the best of our
knowledge no prior study had evaluate sleep patterns of adult patients with
bronchiectasis not secondary to cystic fibrosis.

The aim of the present study was to describe sleep characteristics in patients with
bronchiectasis through a standard overnight polysomnography (PSG) as well as to
stratify these patients about the risk of obstructive sleep apnea (OSA) and excessive

daytime sleepiness.
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Methods

Ethical considerations and study design

The study was conducted between August 2010 and September 2011. An observational
study was carried out at the Sleep Laboratory of the Master’s and Doctoral Program in
Rehabilitation Sciences of the Nove de Julho University (UNINOVE) in the city of Sao
Paulo, Brazil, involving the evaluation of 21 patients with bronchiectasis (diagnosis
confirmed by high-resolution computed tomography) through a complete nocturnal
sleep study (PSG). This study received approval from the UNINOVE Human Research
Ethics Committee (protocol n® 370474/2010).

The patients were screened at the Multi-Professional Bronchiectasis Clinic of the
Pneumology Sector of the Universidade Federal de S&o Paulo in the city of Sao Paulo,
where they were followed up by pneumologists. Both male and female subjects
participated in the study, with no age restrictions, clinical stability for at least one
month, the long-term use of a bronchodilator and presented no other lung diseases
and/or comorbidities that might influence the diagnosis and/or prognosis of disease
outcome. After agreeing to participate, all subjects signed a statement of informed

consent.

Measurements

The assessment of the consecutive patients was carried out at the UNINOVE Sleep
Laboratory prior to the polysomnographic evaluation. Personal data were collected,
along with an objective evaluation of heart rate, respiratory rate, systemic arterial
pressure, pulmonary auscultation, weight, height, determination of the Mallampati and
tonsil indices [10,11], abdominal and neck circumference.

The Berlin Questionnaire (BQ) [12] and the Epworth Sleepiness Scale (ESS) [13,14]
were then administered for the differentiation of individuals at greater risk for OSA and

the determination of daytime sleepiness, respectively.
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Polysomnography

All patients were submitted to standard level I computerized overnight PSG, with the
monitoring of the following: electroencephalography (EEG), electrooculography
(EOG), submental -electromyography (EMG), electrocardiography (ECG),
measurements of airflow (nasal cannula pressure and thermistor), snoring sensor,
measurements of rib cage and abdominal movements during breathing, body position
sensor and pulse oximeter. The Somnologica Studio — Embla A10 version 3.1.2 (Flaga,

Hs. Medical Devices, Iceland) was used for the polysomnographic evaluation.

The reading of the results was based on the guidelines of the American Academy of
Sleep Medicine (AASM, 2007) and the criteria of the Brazilian Sleep Society. Readings
were performed manually by a specialized technician, scored every epoch of 30s PSG;
and the report of the results was drafted by a specialist in sleep medicine at the
UNINOVE Sleep Laboratory. Apnea was defined as complete cessation of airflow for at
least 10s. Hypopnea was defined as a substantial reduction in airflow (>50%) for at least
10s or a moderate reduction in airflow for at least 10s associated with
electroencephalography arousals or oxygen desaturation (24%). The apnea-hypopnea
index (AHI) was defined as the total number of apnea and hypopnea per hour of sleep,
and oxygen desaturation index was calculated as the number of oxygen desaturations

(24%) per hour of sleep [15].

Spirometry

Pre-bronchodilator and post-bronchodilator (BD) spirometry was performed following
the national guidelines for the performance of lung function tests established by the
Brazilian Society of Pneumology [16] and the European Respiratory Society [17].The
lung function tests were carried out using the Med Graphics Elite spirometer (Medical
Graphics Corporation, St Paul, MN, USA), with the following measurements (absolute
values) taken: forced vital capacity (FVC), forced expiratory volume in the first second
(FEV)), and the FEV/FVC ratio. Predicted values for gender, age and height were then

calculated before and 15 to 20 minutes after the use of a bronchodilator [18].
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Data analysis

Given the scarcity of data in the literature involving the evaluation of sleep disorders in
adult patients with bronchiectasis, we emphasize that this study can be considered a
pilot study in this direction. In view of this, one can not estimate the sample, which was
eventually limited by the number of patients who agreed to follow to undergo PSG.
Numerical data are presented as mean and standard deviation for variables with
symmetric distribution, and median and range for those with skewed distribution.
Categorical data are reported as absolute number and percentage of the total.
Correlations between continuous variables were performed using the Pearson
correlation test.

The statistical package used was Statistical Package for Social Sciences SPSS 16.0 ®
(Chicago, IL, USA). The level of statistical significance was set at 5% for all tests
(p<0.05).

Results

Table 1 displays the demographic and anthropometric characteristics of the sample.
Mean age was 51.6 + 15.1 years; 57.1% of the patients were female; mean body mass
index (BMI) was 23.9 + 3.7 kg/m*; and only 33.3% were smokers or former smokers.
Mean income per capita was 1.3 times the minimum wage or R$ 575.00 (Brazilian
currency [Real]) and only 28.6% had completed high school.

The functional characteristics of the sample are displayed in Table 2. There was a
predominance of obstructive lung disease, as determined by a reduction in forced vital
capacity (FVC), forced expiratory volume at the end of the first second (FEV,) and
FEV,/FVC ratio as well as the a BD response of less than 70%.

The ESS median of 7.5 (range of 0 to 23), 9 patients (43%) had excessive daytime
sleepiness (ESS > 9). The BQ identified 13 patients with low probability for OSA
(61.9%).

Table 3 displays the polysomnographic findings. Mean total sleep time was 282.7 +
69.5 min, with low sleep efficiency (79.2 + 29.2%). The average latency to sleep onset
was normal (24.5 £+ 25.4 minutes), with 6 patients (28.6%) with latency of more than 30
minutes. Regarding the sleep stages, Stages 1 (E;) and 2 (E,) were abnormal, with

increased E; (9 £ 6.9%) and decreased E; (43.7 = 15.4%). There were no changes in the
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distribution of the deep stages of sleep (slow wave sleep and REM). The AHI medium
was normal, and 3.7 = 4.9 events /hour,similar to the index of awakenings (5.6£2.9 /
hour).

There was, however, the presence of significant episodes of oxyhemoglobin
desaturation (> 4%) in most patients (n = 17, equivalent to 81%), observing the
oxyhemoglobin desaturation index (ODI) of 5.9 + 8.9 /hour and average and minimum
saturation of oxyhemoglobin of 93.9 + 2.8% and 84.5 + 5.8%, respectively (Figure 1).
The best correlations were found: 1) baseline oxygen (O,) saturation pre and FEV, (r =
0.43, p = 0.051), 2) average oxyhemoglobin saturation and pre-BD FEV; (r = 0.49, p =
0.02), 3) minute time with oxyhemoglobin saturation below 80% and BMI (r = -0.47, p
= 0.032) and 4) the circumference of the neck and arousal index (r = 0.46, p = 0.036),

respectively.

Discussion

This study represents one of the first, according to the authors' knowledge, to assess
baseline PSG to the characteristics of nocturnal sleep in adult patients with
bronchiectasis not secondary to cystic fibrosis. It was observed that, in general, patients
exhibited a preserved sleep architecture, with discrete changes in the percentage of
stages 1 and 2 (probably without clinical significance), with median AHI and arousals
within the range of normal. On the other hand, the finding of significant oxyhemoglobin
desaturation was observed in most patients, being observed in some cases extremely
low O, saturation values, as indicated by the mean values of minimum oxyhemoglobin
saturation of 84.5 + 5.8%.

The prevalence of bronchiectasis was higher among female subjects as well as those
with low education and income, which are characteristics of developing countries, as
described by Faria Junior et al. [8], King et al. [6] and Nicotra et al. [19]. Most of the
patients in the present study (66.7%) had never smoked, indicating little likelihood of an
association with other smoking-related diseases [20]. The mean BMI value
demonstrates that these patients were within the ideal weight range [21].

In this study, similar to that observed in the literature [6], there was a predominance of
obstructive lung disease, which was more often moderate severity (40% < FEV; <60%

predicted) [14]. This finding of airflow limitation in the presence of bronchial dilatation
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is due to the fact that the dilated bronchi are inflamed and constantly obstructed by
secretions inside, with a consequent reduction in its limen [22].

The ESS found that 38.1% of patients reported complaints of excessive daytime
sleepiness - EDS (score > 9), ie, higher than in the previous study that identified 24.7%
of EDS in patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD), another in
obstructive disease [23]. This difference may indicate, perhaps, that, faced with similar
predicted values of lung function, patients with bronchiectasis may present with greater
fatigue / sleepiness than patients with COPD. Therefore, it is worth mentioning that
42.9% of the patients reported fatigue, which is consistent with previous articles studies
[6-8].

Sleep efficiency was found to be slightly reduced, but quite variable, was lower in
patients with more symptoms, especially cough and dyspnea, which can naturally affect
the latency and sleep maintenance.

The mean AHI is observed within the normal range (3.7 £+ 4.9), but 23.8% of patients
had an AHI> 5. According to studies by Bradley et al. [24], Chaouat et al. [25] and
Santos and Viegas [26], the observed prevalence of OSA in patients with COPD was
14%, 11% and 9.5% respectively. Again, we found a higher frequency of abnormal
values, but only slightly increased, the AHI in population bronchiectasis compared with
patients with COPD.

Importantly, the above findings can be explained, at least in part, by the following
factors: 1) the mean BMI sample was also normal (23.9 + 3.7 kg/m2) with 7 patients in
the range of overweight (BMI between 25-30 kg/m2) and only 1 patient showing
obesity (BMI > 30 kg/m2), 2) all patients were on medication for maintenance
bronchodilator (formoterol + budesonide), which is relevant because the patients studied
underwent PSG with optimal medical therapy and clinical stability for at least one
month, otherwise the results could have been substantially different, 3) the nature of
chronic inflammatory airway bronchiectasis resulting in coughing and secretion
contributed to the occurrence of gas exchange (hypoxemia), which was observed in
most patients, in addition, may also have been an accumulation of secretion
hypoventilation and reduced functional residual capacity, as occurs in patients with
COPD [27-30]. This is reinforced, for example, the significant correlation between pre-
bronchodilator FEV, and mean O, saturation during PSG, since patients are more

symptomatic course, in general, with worse lung function.
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Our study has some strengths and limitations. The strengths include, according to our
knowledge is the first study that shows the sleep characteristics, presence of excessive
daytime sleepiness and risk for OSAS in adult patients with bronchiectasis. The
limitation is the small number of patients who underwent to PSG justified because it is a

pilot study.
Conclusion
The results of the present study demonstrate a low risk for the presence of OSA and
changes in sleep quality in subjects with bronchiectasis, mainly oxyhemoglobin

desaturation.
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Table 1: Demographic and anthropometric characteristics of the sample

74

Characteristics N= 21

Age (years) 51.6£15.1
Sex

Male 9 (42.9%)

Female 12 (57.1%)
Weigth (Kg) 61.1£12.6
Body mass index (Kg/m?) 23.9+3.7
Smokers (current and ex-smokers) 7 (33.3%)
Education

- Low 38.1%

- Medium 33.3%

- High 28.6%

Data are expressed as mean + standard deviation for parametric data and as percentages for

categorical data. Kg. kilogram; m?. square meters.



Table 2: Pulmonary function test observed in patients with bronchiectasis

75

Variables N=21
FVC (pre-BD/post-BD) Litres 2.4+0.9/2.3t0.8
% 68.4+17.9 / 68.8£17.8
predicted
FEV (pre-BD/post-BD) Litres 1.60 £0.8 / 1.60 0.7
% 55.1£20.3 / 57.8+21.9
predicted

FEV4/ FVC ( pre-BD/post-BD )
% 66.5+15.3 /69.2+13.9

Data are expressed as numbers. percentagens. mean + standard deviation. FVC. forced vital

capacity; FEV,. forced expiratory volume in the first second; BD. bronchodilator.



Table 3: Polysomnographic characteristics observed in patients with
bronchiectasis

76

Variables Value
TST (min) 282.7+69.5
Sleep latency (min) 25.4+24.7
REM latency (min) 123+£52.3
Sleep Efficiency (%) 79.2429.2
E1(%TTS) 9+6.9
E2 (%TTS) 43.7£15.4
E3(%TTS) 16.7£15.2
REM (%TTS) 21.719.5
AHI (events/hour) 3.7+4.9
Arousals index 5.6£2.9
Arousals number 26.1£16.5
PLM index 0.9+3.1
PLM number 4.41+15.5
ODI (hour) 5.9+8.9
SpOo,mean 94+2.8
SpOznadir 84.5+5.8

Legend — TST: total sleep time. REM: rapid eyes moviments. E1: sleep stage 1. E2: sleep stage

2. E3: sleep stage 3. AHI: apnea/hipopnea index. PLM: periodic limb movements. ODI:

oxyhemoglobin desaturation index. SpO,mean: mean oxyhemoglobin saturation. SpOjnadir:

minimum oxyhemoglobin saturation.
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Figure 1. Oxyhemoglobin desaturation observed during polyssomnography in patients

with bronchiectasis. SpO,: oxyhemoglobin saturation.
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5. CONSIDERACOES FINAIS
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Com a caracterizagdo clinica de pacientes portadores de doencga
bronquiectasica, verificamos a presenca acentuada de tosse, expectoragao,
dispneia e fadiga muscular, além da presenca de hipoxemia em alguns
pacientes e associacdo a multiplas comorbidades, principalmente
cardiovasculares. Sao também pacientes de baixa escolaridade e que
apresentaram etiologia predominantemente pos-infecciosa e por sequela de
tuberculose. Estas etiologias sao caracteristicas de pacientes de um pais em
desenvolvimento, mostrando um déficit na saude publica, seja na prevengéo
e/ou no tratamento. Ao caracterizar esta populagcdo, pode-se apresentar

estratégias de tratamento com maior eficacia.

Quanto ao sono, os pacientes portadores de doencga bronquiectasica
apresentaram baixo risco para presenca de SAOS e alteragcbes na estrutura.
Em portadores de DPOC, também doenca de carater obstrutivo, a prevaléncia
de SAOS é de 9,5% a 14%, enquanto em pacientes portadores de
bronquiectasias, 23,8% apresentaram IAH>5, sendo 20% classificado como

grave.

Pensava-se que devido a obstrucado de fluxo aéreo, dilatacao irreversivel
dos brénquios e bronquiolos, além da presenga de secregao, estes pacientes
pudessem estar predispostos a hipoxemia durante o sono ou sintomas que
levassem ao despertar, diminuindo assim sua qualidade de sono e
consequentemente de vida. Porém, nao foram encontrados alteragdes na SpO,
meédia e microdespertares, provavelmente por serem pacientes acompanhados
rotineiramente por um ambulatorio especializado e se encontrarem em uma

situacao de otimizagao terapéutica.

A limitacdo deste estudo é o pequeno numero de pacientes que se
submeteram a realizagcdo da PSG. Este foi o primeiro estudo, de acordo com
nosso conhecimento, que mostra as caracteristicas do sono, presenca de
sonoléncia diurna excessiva e risco de SAOS em pacientes adultos portadores

de doencga bronquiectasica.
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7.1. ANEXO | — Parecer do Comité de Etica em Pesquisa
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7.2. ANEXO Il - Termo de Consentimento Livre Esclarecido
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Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
para Participacdo em Pesquisa Clinica:

As Informagdes contidas neste prontuario foram fornecidas pelo Prof Dr
Luis Vicente Franco de Oliveira, objetivando firmar acordo escrito mediante o
qual, o sujeito voluntario da pesquisa autoriza sua participacdo com pleno
conhecimento da natureza dos procedimentos e riscos a que se submetera,

com a capacidade de livre escolha e sem qualquer coacéo.

1.Titulo do estudo: “ESTUDO DO SONO EM SUJEITOS PORTADORES
DE BRONQUIECTASIAS".

2.Convite: O senhor(a) esta sendo convidado(a) a participar de livre e
espontanea vontade, de um estudo sobre a doenga pulmonar bronquiectasia e
sono. Noés iremos realizar um exame chamado polissonografia (de sono) e
estudaremos sua relagdo com sua patologia. A todo o momento o senhor (a)
sera informado (a) sobre as atividades que estdo sendo realizadas e podera
abandonar a qualquer o programa sem qualquer prejuizo.

3. Objetivos: Descrever o padrdao de sono destes pacientes portadores
de bronquiectasia através da polissonografia noturna, identificando e
caracterizando a presenca de disturbios cardiorrespiratorios do sono.

4. Justificativa: Embora a literatura apresente pesquisas sobre o sono e
pacientes portadores de DPOC, a relagdo entre sono e bronquiectasia ainda
nao esta descrita.

.5. Procedimentos da Fase Experimental: Os individuos serao
avaliados quanto ao estudo do sono, também chamado de polissonografia,
avaliagdo da pressao gerada na boca quando expira, também conhecida como
pressdo negativa expiratéria e responderdo a alguns questionarios
relacionados ao sono. Todos estes exames serao realizados no laboratério de
sono da UNINOVE no periodo noturno.O estudo do sono se refere ao registro
simultdneo de algumas variaveis fisiologicas durante o sono, tais como
eletroencefalograma, eletrooculograma, eletromiograma, eletrocardiograma,

fluxo aéreo, esforgo respiratério, outros movimentos corporais, oxigenagao e
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temperatura corporal. A avaliagdo da funcdo pulmonar e de pressao negativa
sera realizada por meio de um equipamento chamado de espirdmetro, onde
deve soprar fortemente através de um bocal, estando sentado
confrortavelmente. Todas as avaliacbes serdo ndo invasivas e nao causam
desconforto e ou dor nos participantes da pesquisa. O tempo de realizacdo do
estudo para coleta e analise de dados sera de 2 anos a partir de outubro de
2010 com conseqiiente aprovagdo pelo Comité de Etica em Pesquisa - COEP
da Universidade Nove de Julho - UNINOVE.

6. Desconforto ou Riscos Esperados: Todos os procedimentos
propostos por este estudo sdo consagrados na literatura e sdo de rotina
hospitalar para pacientes que apresentam bronquiectasia, ndo oferecendo
riscos aos voluntarios.

7. Informacdes: O sujeito voluntario, participante desta pesquisa, tem
garantia que recebera respostas a qualquer pergunta ou esclarecimento de
qualquer duvida quanto aos procedimentos, riscos provaveis, beneficios e
outros assuntos relacionados com as atividades propostas pela pesquisa.
Também o0s pesquisadores supracitados assumem o compromisso de
proporcionar informag¢ao atualizada obtida durante o estudo, ainda que esta
possa afetar a vontade do individuo em continuar participando.

8. Métodos Alternativos Existentes: Para a realizacdo da presente
pesquisa nao existem métodos alternativos. Todos os exames propostos sao
consagrados na literatura e fazem parte da rotina de avaliagao clinica para
pacientes que apresentam estas disfuncdes do aparelho respiratério.

9. Retirada do Consentimento: O voluntario, sujeito participante da
pesquisa, tem a liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e
deixar de participar do estudo, sem qualquer 6nus e ou obrigacéo.

10. Aspecto Legal: Este termo de consentimento livre e esclarecido foi
elaborado de acordo com as diretrizes e normas regulamentadas de pesquisa
envolvendo seres humanos atendendo a Resolucéo n.° 196, de 10 de outubro
de 1996, do Conselho Nacional de Saude do Ministério de Saude — Brasilia —
DF.

11. Garantia do Sigilo: Os pesquisadores asseguram a privacidade dos

voluntarios participantes quanto aos dados confidenciais envolvidos na
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pesquisa, sendo divulgados unica e exclusivamente com finalidade cientifica
sem a identificacdo dos participantes.

12. Formas de Ressarcimento das Despesas decorrentes da
Participacdo na Pesquisa: Serdo ressarcidas pelo pesquisador, despesas
com eventuais deslocamentos e alimentagdo, quando necessarios.

13. Local da Pesquisa: A pesquisa sera desenvolvida no Laboratoério de
Sono do Programa de Pés Graduagao Mestrado em Ciéncias da Reabilitagdo
da Universidade Nove de Julho-UNINOVE no endere¢o Rua Adolpho Pinto 83
— Barra Funda — Sao Paulo/SP.

14. Telefones dos Pesquisadores para Contato: Prof. Dr. Luis Vicente
Franco de Oliveira (11)3868 1681.

15. Consentimento Pds-Informacao:

Eu, , apos

leitura e compreenséo deste termo de informagao e consentimento, entendo
que minha participacado € voluntaria, e que posso sair a qualquer momento do
estudo, sem prejuizo algum. Confirmo que recebi coépia deste termo de
consentimento, e autorizo a execugdo do trabalho de pesquisa e a divulgagéo

dos dados obtidos neste estudo no meio cientifico.

* Nao assine este termo se ainda tiver alguma duvida a respeito.

Nome do
Voluntario:
Endereco:
Telefone: Cidade: CEP:
Email:

Sao Paulo, de de 2010..

Nome (por extenso):

Assinatura:




12 via: Instituicdo:

22 via: Voluntario:

Comité de Etica em Pesquisa — CEP

Universidade Nove de Julho — UNINOVE, (11) 36659325
Av. Francisco Matarazzo 612 — S&do Paulo - SP
comitedeetica@uninove.br
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ANEXO Illl — Escala de Sonoléncia de Epworth



UNINOVE

( X X N X J
Universidade Nove de Julho

UNIVERS

Nome:
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LABORATORIO DO SONO
IDADE NOVE DE JULHO - UNINOVE

ESCALA DE EPWORTH

Data:

Qual a probabilidade de vocé cochilar ou adormecer nas situagdes apresentadas a seguir?

Ao responder, procure separar da

condicao de sentir-se simplesmente cansado.

Isso se refere ao seu estilo de vida normal recente. Mesmo que vocé nao tenha feito algumas
dessas coisas recentemente, tente imaginar como elas poderiam Ihe afetar.
Utilize a escala abaixo para escolher a alternativa mais apropriada para cada situagao.

0 — Nenhuma chance (de cochilar)
1 - Pequena chance (de cochilar)
2 — Moderada chance (de cochilar)

3 — Alta chance (de cochilar)

0—-Nenhuma 1-Pequena 2-Moderada
chance de chance de chance de
cochilar cochilar cochilar

Sentado e lendo

Assistindo TV

Sentado, quieto em lugar publico,
sem atividade (sala de espera,
cinema, teatro, reunido)

Como passageiro de um carro,

o6nibus ou trem, andando uma
hora sem parar

Deitado para descansar a tarde,

() () ()
() () ()
() () ()

() () ()

() () ()

3 - Alta
chance de
cochilar

quando as circunstancias permitem
Sentado e conversando com alguém ()

Sentado calmamente apds o almogo, ()
sem ter bebido alcool

Se vocé estiver de carro, enquanto ()
parar por alguns minuto no transito intenso

Pontuacéo total EPWORTH: ( )
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ANEXO IV — Questionario de Berlim



UNINOVE )
rYxx

Universidade Nove de Julho T

[

LABORATORIO DO

SONO
UNIVERSIDADE NOVE DE JULHO - UNINOVE
QUESTIONARIO CLINICO DE BERLIM
Nome: Data:

Preencha o seu horario habitual de dormir e acordar durante a semana e nos

finais de semana:

CATEGORIA 1
1. Vocé ronca?
( )Sim ( )Nao ( )Nao sei

2. Seu ronco é:
( )Pouco mais alto que sua respiragao
(  )Mais alto do que falando

( )Muito alto que pode ser ouvido a distancia

3. Com que frequéncia vocé ronca?
( )Praticamente todos os dias

( )3a4vezes por semana

()1 aZ2vezes por semana
()

Nunca ou praticamente nunca
4. Seu ronco incomoda alguém?  ( )Sim ( )Nao sei

5. Alguém notou que vocé para de respirar enquanto dorme?
( )Praticamente todos os dias

( )3 a4vezes por semana

()1 a2vezes por semana
()

Nunca ou praticamente nunca
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CATEGORIA 2

6. Quantas vezes vocé se sente cansado ou com fadiga depois de acordar?
( )Praticamente todos os dias

( )3 a4vezes por semana

()1 a2vezes por semana
()

Nunca ou praticamente nunca

7. Quando vocé esta acordado se sente cansado, fadigado ou ndo se sente bem?
( )Praticamente todos os dias

( )3 a4vezes por semana

()1 a2vezes por semana
()

Nunca ou praticamente nunca

8. Alguma vez vocé cochilou ou caiu no sono enquanto dirigia?

( )Sim ( )Néo
CATEGORIA 3
9. Vocé tem presséo alta?
( )Sim ( )Nao ( )Nao sei
PA: mmHg
10. IMC: Kg/m?
Pontuagéo das perguntas

Qualquer resposta negritada é considerada positiva
Pontuacdo das categorias:
» Categoria 1 € considerada positiva com 2 ou mais respostas positivas para as questies 1-2
» Cateqgoria 2 € considerada positiva com 2 ou mais respostas positivas paras as questoes 6-8
» Categoria 3 é considerada positiva se a resposta para a questdo 9 é (sim) ou IMC = 30

2 OU MAIS CATEGORIAS POSITIVAS INDICAM ALTORISCO




