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RESUMO

OBJETIVO: O objetivo deste estudo retrospectivo foi avaliar a quantificacdo
volumétrica de enfisema (indice de enfisema) em uma populacdo sem doenca
pulmonar reconhecivel, e testar se o indice de enfisema (IE) é alterado com a idade.
METODOS: O IE e da densidade pulmonar média (MLD) foram medidos em uma
coorte de 32 pacientes nao-tabagistas sem doenca pulmonar reconhecivel (16
homens, 16 mulheres) de 23 a 78 anos. No grupo de jovens da idade média foi de
32,8 anos (DP +/- 9) e ao grupo de idade foi 63,5 anos (DP +/- 8,6). Os pacientes
foram pareados com indice de massa corpdrea e sexo, para excluir estas variaveis
como um fator de influéncia. O limiar de separacdo entre pulmdo normal e
enfisematoso utilizado foi o de -950 UH. A quantificagdo do enfisema pulmonar na
TC foi realizada pelo programa syngo InSpace4D ©. Os valores de referéncia sao
apresentados em escala percentual.

RESULTADOS: O volume pulmonar médio total foi de 5027ml (DP +/- 1274) (grupo
jovem 4824ml (DP +/- 1,270), grupo idoso 5229ml (DP +/- 1284). A média de IE em
inspiracdo para os individuos jovens foi de 1, 3% (DP +/- 1), e no grupo idoso foi de
3,3% (DP = 1,9). Observou-se diferenca estatisticamente significativa entre os dois
grupos para as variaveis: Média da densidade pulmonar (MLD) (p <0,04) e IE (IE
<0.001). Além disso, encontramos uma correlacdo nao significativa entre a
capacidade pulmonar total e a idade (r = 0,37, p = 0,4) e a correlagao
estatisticamente significativa entre a IE e a idade (0,43 , p <0,01). Para um erro alfa
de 5%, os limites da normalidade do IE para os individuos jovens foram 3,2%, e para
os idosos foi de 7,2%. Percentis para as faixas etarias foram calculados pelas
férmulas: p75 = p50 + 0,683 x 0,952 e p95 = p50 + 1,70 x 0,952.

CONCLUSAQ: pacientes ndo-fumantes, sem doenca pulmonar reconhecivel,
também podem mostrar uma proporcao de IE na densitovolumetria quando um limite
de -950 UH é usado. Os valores maximos de IE encontrados por nos foram de:
pacientes com 30 anos (p95 = 2,6%); pacientes com 50 anos (p95 = 3,5%) e
pacientes 70 anos (p95 = 4,5%). Em nossa amostra, a idade tem uma influéncia na
MLD e IE.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: The purpose of this prospective study was to evaluate volumetric CT
emphysema quantification (CT densitovolumetry) in a population with no
recognizable lung disease, and test if emphysema index (El) changes with age.
METHODS: The EI and the mean lung density (MLD) were measured in a cohort of
32 non smokers patients with no recognizable lung disease (16 men, 16 women)
aged from 23 to 78 years. We use the age of fifty to divide the patients The mean
age was 32.8 (SD=9) and 63.5 (SD=8.6) in the younger and older group respectively.
Patients have paired to body mass index and sex, to exclude this variable as a factor
of influence. CT densitovolumetry threshold of -950 UH was used. CT emphysema
quantification was performed by the software syngo InSpace4D®©. Reference values
are presented by percentile scale. RESULTS: The mean total lung volume (TLV)
was 5027ml (SD=1274) (young group 4824ml (SD=1270); old group 5229ml
(SD=1284). The averages based on this sample are percentage of emphysema in
inspiration to young subjects were 1,3%(SD=1,0), and to old subjects were
3,3%(SD=1.9). In these healthy subjects, there were significant differences in MLD
(p<0.04) and EI (p<0.001) for both age groups. In addition, we found no significant
correlation between the TLV and age (r=0,16, p=0,37) but there was statistical
correlation between El and age (0,52, p<0,002) . For an alpha error of 5%, the limits
of normality based on this sample are percentage of emphysema in inspiration in
young subjects were 3,2%(95 percentil=2,4%), and in old subjects of 7,2%(95
percentil = 6,7%). Percentiles were calculated by: p75= p50 + 0.683 x 0.952; and
p95= p50 + 1.70 x 0.952. CONCLUSION: Young healthy nonsmokers with no
recognizable lung disease may exhibit emphysematous-like changes on CT
densitovolumetry when a threshold of -950 UH is used. For El values of 2.6%, 3.5%

and 4.5% are acceptable as normal patients at 30y, 50y and 70y, respectively.
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1. INTRODUCAO E OBJETIVOS

O Enfisema pulmonar é definido como “aumento anormal e permanente dos
espacos aéreos distais ao bronquiolo terminal acompanhado de destruicdo das
paredes alveolares, sem fibrose ébvia” %, Esta doenca é um fardo & satde publica
e esta em 12 ° lugar entre as causas de perda de qualidade de vida; projetada para
classificar-se com quinta até o ano de 2020 ®%. A tomografia computadorizada (TC)
€ atualmente o método de escolha para a avaliagdo ndo-invasiva das alteracdes
patolégicas no enfisema e tem demonstrado boa correlagdo com a patologia ©.

A base da mensuracdo do enfisema pulmonar na TC € a escala Hounsfield.
Esta escala € dividida em 2048 densidades, sendo o 0 a densidade da agua e o -
1000 a do ar. As areas enfisematosas estariam em uma faixa de densidades
inferiores ao parénquima pulmonar normal e, portanto, podemos mensurar estas,

aferindo o volume de uma faixa de densidades na escala Hounsfield.

Com vistas a estes fatores, a TC foi recentemente recomendada por um
workshop sobre TC, realizado pela Sociedade Européia de Pneumologia ®¥, como
método de escolha no controle de estudos longitudinais sobre enfisema pulmonar.
Neste trabalho autores concluem que o uso da TC é o mais seguro e adequado para
determinar a taxa de progressao do enfisema no segmento de intervencdes, quando

comparado ao declinio do volume expiratério forcado em 1 segundo (VEF1) ®3.

A correlacdo do indice de enfisema (IE) mensurado através da TC e dos
testes funcionais ©*>%%°® e a anatomopatologia *°18:27-30. 38.66.79) i3 530 validados na
literatura. Os estudos sobre o tratamento do enfisema ja estdo prosperando, e as
aplicacdes da TC, no acompanhamento destes, ja tém aparecido na literatura em
grandes estudos ®. Para uma segura e maior utilizacdo da tomografia na
mensuragdo e no acompanhamento do enfisema pulmonar, devemos conhecer o

padrao de normalidade destas afericbes em pacientes sem doenca pulmonar.
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A justificativa da presenca de enfisema em pessoas saudaveis € originaria da
constatacdo que, durante o curso do envelhecimento, ha um aumento de didametro
dos ductos alveolares e alvéolos em seres humanos ®%®_ Apés os 50 anos, uma
parte das fibras elasticas na regido dos bronquiolos respiratérios e alvéolos

e (32 115)

degenera-s . Estas altera¢cdes sdo mais acentuadas em torno dos dutos

alveolares; como consequéncia, a dilatacdo dos dutos alveolares ocorre, e isto é

seguido pelo alargamento dos espacos aéreos ©2.

Essas mudancas foram
designadas como "enfisema senil" ©219 0O enfisema senil é relacionado ao fato de
que cerca de 35% dos idosos nao-fumantes sejam classificados como sendo

portadores de DPOC 7).

Devido ao enfisema pulmonar ser definido em uma base anatbmica, a TC é
ideal para andlises in vivo (10:24:27:2841.56.66.7983) ‘A tomografia computadorizada de alta
resolucdo e tomografia computadorizada helicoidal podem detectar e quantificar

enfisema com boa correlacdo histopatoldgica (102427:28:41.56.66.79)

Os tomoégrafos
modernos de multiplas fileiras de detectores (TCMD) permitem adquirir imagens de
todo o pulmdo em uma Unica apneia de aproximadamente 4 s, utilizando parametros

de alta resolucdo (<1mm de espessura de corte).

A acuracia das afericdes por TC é dependente, principalmente de protocolos
e técnicas de aquisicao realizadas. A selecéo e a variacdo de parametros técnicos

(por exemplo, a espessura do corte®), corrente do tubo® %

, algoritmo de
reconstrucdo™ %* ®) sao importantes e alteram de forma significativa a mensuracéo
do enfisema pulmonar. Com a introducdo de novos tomografos, a necessidade de
parametros especificos para estes equipamentos se faz necessaria, pois existe

variacdo entre os diferentes tipos de equipamentos de TC © 193,

O objetivo do nosso trabalho é relatar o IE e a influéncia da idade neste, em
pacientes sem doenca toracica, com o uso de tomografo de 64 fileiras de detectores.
Isto é importante para diferenciarmos pacientes com nivel de IE normal para sua
idade.
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1.1. Objetivos

e Descrever o indice de enfisema em pacientes ndo-fumantes assintomaticos
com o uso de tomografia computadorizada de 64 fileiras de detectores.

e Relatar a correlacao entre o volume pulmonar total, a densidade pulmonar
média e o indice de enfisema pulmonar na tomografia computadorizada de
64 canais.

e Correlacionar o volume pulmonar total, a densidade pulmonar média e o
indice de enfisema pulmonar com a idade na tomografia computadorizada
de 64 canais.

e Descrever os percentis de normalidade do El para diferentes faixas etarias

através de regressao estatistica.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. Historico e fisiologia

O termo enfisema deriva diretamente da palavra grega emphysema, o que
significa insuflado (originaria do verbo emphysaein, que significa insuflar). Ele é
definido como “aumento anormal e permanente dos espacos aéreos distais ao
bronquiolo terminal acompanhado de destruicdo das paredes alveolares, sem

» (54)

fibrose oObvia . Isso resulta em destruicdo da perda de estrutura acinar, e uma

posterior reducdo da area disponivel para a troca de gas (Figura 1).

A perda de tecido elastico leva ao colapso das pequenas vias aéreas e
obstrui a saida do gas do interior dos pulmdes, o que é frequentemente uma
caracteristica proeminente da doenca. Clinicamente, o enfisema € parte do espectro
de doencas abrangidas pelo termo "doenga pulmonar obstrutiva crénica” (DPOC),
que também abrange a bronquite crbnica, a qual é caracterizada por uma tosse
crbnica produtiva por 3 meses durante cada um dos 2 anos consecutivos (excluidas

as outras causas de tosse).

A caracteristica fundamental de ambos, enfisema e bronquite crbnica, € a

obstrucado do fluxo aéreo.

Figura 1. Foto de histopatologia demonstrando um pulmdo normal a esquerda e um pulméo
enfisematoso a direita. Notemos um aumento anormal das vias aéreas, sem fibrose dbvia, no pulméo
enfisematoso.
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Frederick Ruysch ®¥ (Figura 2) foi um renomado professor de Botanica em
Amsterdd, famoso por suas preparacdes anatdbmicas humanas, bem como por
descobrir muitas estruturas anatdbmicas como as artérias brénquicas. Foi este autor

que, em 1691, descreveu os primeiros relatos sobre o enfisema pulmonar.

Apés estes relatos, em 1799, Matthew Baillie publica seu famoso trabalho,
The Morbid Anatomy of Some of the Most Important Parts of the Human Body .
Neste texto, o autor produziu as primeiras ilustracdes detalhadas do enfisema
pulmonar. Os trabalhos posteriores realizados por grandes mentes como Laennec
(6061 & Orsos ® caracterizaram a etiologia priméaria da doenca como o rompimento

das fibras elasticas das vias aéreas distais.

O reconhecimento dos diferentes padrbes histopatolégicos do enfisema foi
primeiramente descrito em um trabalho de Gough e cols ®**? de Cardiff, na década
de 1950, e logo apds definido por Reid ©®Y, o qual sugeriu a caracterizacdo do

enfisema em trés subtipos: panacinar, centrolobular e parasseptal.

Figura 2. Foto de Riusch, autor ao qual é creditada a primeira descri¢cdo do enfisema (reproduzido da
ref. 94).

Foi somente em 1958, que Heard ©9 publica artigo discriminando erros dos
patologistas na preparacao dos espécimes pulmonares das lesdes enfisematosas, e
descrevendo as melhores técnicas de fixacdo e distensdo dos mesmos. Citando

outros autores e acrescentando suas observacdes, o autor distingue trés tipos



06

basicos de enfisema que, com frequéncia, coexistem num mesmo pulméo: difuso,

centriacinar e parasseptal.

O primeiro € caracterizado pelo acometimento de todo o l6bulo secundario.
No segundo, as lesGes estariam confinadas a porcdo intermediaria do |6bulo,
sugerindo inflamagao centrilobular. Lesbes bolhosas, especialmente aquelas
pequenas, na face justamediastinal dos apices pulmonares, podem ser
denominadas como do tipo parasseptal. Também ha referéncia a outras alteracdes
enfisematosas como o0 enfisema paracicatricial, igualmente denominado enfisema

difuso localizado.

Desde a primeira tentativa de definicdo de enfisema apresentada por Laennec
(“elle consist dans la simple dilatation des vesicles ou cellules dont elle compose”,
que pode ser traduzido por: “consiste na simples dilatagcdo dos espagos aéreos
(alvéolos) de que se compde” ) existiram algumas mudancas. Reid, em seu livro,
realiza uma ampliacdo do conceito, deixando de ser considerado como alteracao
restrita aos alvéolos, e podendo comprometer toda a parte respiratéria dos pulmdes

localizada distalmente ao bronquiolo terminal, ou seja, no acino %4109,

Em seu texto, Reid %V critica a definicio de enfisema considerada pela
American Thoracic Society, em 1962, onde deveria haver, necessariamente,
destruicdo das paredes dos alvéolos, lembrando que nem todas as causas de
enfisema estariam incluidas neste critério, especialmente as formas associadas a
hipoplasia ou atrofia, propondo como conceito: “Enfisema € uma condigdo do
pulméo, caracterizada pelo aumento acima do normal no tamanho dos espacos

aéreos distais ao bronquiolo terminal, ou seja, no acino”.

No enfisema pulmonar, reducédo da vasculatura pulmonar, especialmente do
leito capilar, € ressaltada como achado comum nas varias formas de enfisema, seja
pela destruicdo conjunta dos capilares com as paredes dos alvéolos, ou pelo
afilamento provocado pelo alongamento decorrente da hiperdistensao dos espacos
aéreos circunascentes aos vasos. Deve-se ressaltar que a natureza e a quantidade
de vasos sanguineos alterados dependem do tipo de lesdo enfisematosa.

Atualmente, apesar de todas as criticas, a definicho mais aceita € a da Sociedade
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Americana do Térax (American Thoracic Society) que € apresentada como
‘Enfisema €& uma condicdo dos pulmdes caracterizada por um anormal e
permanente aumento dos espacos aéreos distais ao bronquiolo terminal,

acompanhados pela destruicdo de suas paredes®”.

A fisiopatologia de desenvolvimento do enfisema pulmonar é complexa. Ha,
pelo menos, quatro mecanismos causais principais que podem participar,

isoladamente ou em conjunto, no desenvolvimento de enfisema ©%;

e 1. Hipoplasia: ocorre em decorréncia de falha no desenvolvimento do
alvéolo. A Hipoplasia no enfisema esta geralmente associada a condicdo
de obstrucdo das vias aéreas, tendo como exemplos a atresia brénquica e

a bronquiolite obliterante do recém-nascido (figuras 3 e 4).

e 2. Atrofia: desenvolve-se por atrofia das paredes alveolares, cujo
desenvolvimento foi normal. No entendimento da atrofia como mecanismo
de enfisema, deve-se lembrar que as paredes dos alvéolos sdo compostas
basicamente de vasos, tecido conectivo e epitélio de revestimento. O
envelhecimento, comum a todos os tecidos do organismo, pode determinar
uma reducdo dos capilares e mesmo dos pré-capilares. Além da reducao
dos vasos, ha também das fibras elasticas e das membranas basais nas
paredes dos alvéolos. O enfisema por envelhecimento € uma atrofia que
envolve todo o &cino e acomete todo o pulmdo. A atrofia parece ser
responsavel pelo enfisema de tipo centriacinar e de tipo parasseptal ©?,

possivelmente em funcdo do arranjo anatdmico proprio destas regides,

onde a protecdo pelo pulmao circundante € menor que a que ocorre em

areas mais centrais.

¢ 3. Hiperdistensdo: Na hiperdistenséo, o alvéolo é essencialmente normal,
mas se encontra alargado, por causa basicamente mecanica. Pode ocorrer
por mecanismo compensatorio, sem obstru¢cdo da ventilagdo normal do
alvéolo que mantém suas mudancas usuais de pressdo durante o ciclo
respiratério. A obstru¢éo por mecanismo valvular € outro mecanismo causal

da hiperdistensdo, onde o volume alveolar pode estar preservado; porém,
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com aumento de presséo interna. Ambos 0s mecanismos podem aumentar
o volume alveolar de maneira semelhante; contudo, seus efeitos na
vasculatura do lobo acometido parecem ser tdo distintos que esta diferenca
pode ter expressdo ao estudo radiolégico: um lobo hiperinsuflado por
obstrucdo ventilatéria apresentar-se-a radiotransparente com pequenos
vasos ao passo que um lobo hiperinsuflado, sem obstrucdo ventilatoria,
puder apresentar transparéncia radiolégica normal, com vasos de calibre

normal.

4. Destruicdo parcial ou total: A destruicio também significa perda de
substéancia; porém, diferentemente da atrofia, suas causas sédo evidentes a
anatomia patoldgica. A patologia divide a destruicdo em completa e parcial.
Na destruicdo completa, a parede do alvéolo apresenta-se ulcerada,
interrompida, rasgada. Na destruicdo parcial, ha perda de substancia da
parede do alvéolo, especialmente dano na vasculatura, mas a arquitetura
alveolar permanece intacta. Na destruicdo completa, o dano na parede
alveolar pode ser € generalisado, em geral resultante de processo
infeccioso pela acdo de enzimas proteoliticas do pus ou dos proprios
germes. Processos inflamatdrios podem se apresentar como alveolite, onde
a inflamacgéo determina dano aos capilares. Nestes processos, as paredes
podem ser tdo finas quanto na condicdo normal do alvéolo; porém, com
maior quantidade de colageno. O processo inflamatério pode ser
responsavel por lesédo direta no leito capilar, como pode determinar colapso

e atrofia das paredes dos capilares.
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Figura 3. Tomografia computadorizada de paciente com atresia brénquica e mucocele. Corte
tomogréfico axial, onde se identifica imagem nodular de limites mal definidos no terco médio do
pulméo esquerdo, com hiperinsuflacdo do parénquima pulmonar adjacente. O aspecto radiol6gico
€ compativel com atresia bronquica associada a broncomucocele .

Figura 4. Enfisema lobar congénito. Tomografia computadorizada do térax, revelando o lobo
pulmonar superior direito hiperinsuflado, com formacfes bolhosas comprimindo as estruturas
adjacentes e herniado através do mediastino para o hemitérax esquerdo.
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2.2. Epidemiologia e fenotipos

A preocupacdo com o estudo das alteracbes anatdbmicas dos pulmdes
acometidos por enfisema é bastante antiga na medicina e vem adquirindo ainda
maior importancia com o passar dos anos, especialmente em decorréncia do grande
aumento do tabagismo. Atualmente, o enfisema é a 42 causa de morte nos Estados

Unidos da América, afetando 14 milhdes de pessoas ©©.

O enfisema pulmonar e a bronquite cronica sao referidos em conjunto sob o
acronimo DPOC. Estima-se que doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) afete
aproximadamente de 6 a 15,8% da populacdo com idade superior a 40 anos,
generalizando-se para populacao brasileira os dados obtidos no estudo PLATINO,
em S&o Paulo ®. A DPOC é a quinta maior causa de internamento no sistema
publico de saude do Brasil, em maiores de 40 anos, com 196.698 internacdes e

gastos aproximados de 72 milhdes de reais!™.

A doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) é uma enfermidade
respiratéria prevenivel e tratavel, que se caracteriza pela presenca de obstrucéo
cronica do fluxo aéreo, que ndo é totalmente reversivel “®. A obstrucéo do fluxo
aéreo é geralmente progressiva e estd associada a uma resposta inflamatoria
anormal dos pulmbes a inalacdo de particulas ou gases toxicos, causada
primariamente pelo tabagismo. Embora a DPOC comprometa os pulmdes, ela
também produz consequéncias sistémicas significativas devido ao persistente

processo inflamatdrio, que tem consequéncias sistémicas “®.

O processo inflamatorio crénico relacionado ao DPOC pode produzir
alteracdes que vao desde os bronquios (bronquite cronica), bronquiolos (bronquiolite
obstrutiva) e parénquima pulmonar (enfisema pulmonar)“®™. Estas alteracées
anatomopatoldgicas, causadas principalmente pelo tabagismo, encontram-se em
proporcdes variaveis em cada individuo afetado pela doenca, tendo correlacdo com
as manifestacoes clinicas apresentadas “®%®. Os extremos destas alteracdes sdo o
enfisema pulmonar (dano predominante no parénquima pulmonar) e a bronquite

cronica (dano principalmente bronco-bronquiolar).
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O enfisema é definido atualmente como: “aumento anormal e permanente dos
espacos aéreos distais ao bronquiolo terminal acompanhado de destruicdo das

paredes alveolares, sem fibrose 6bvia” **?

. Entretanto, a caracterizacdo de um
paciente como bronquitico cronico ndo €é baseada apenas em alteracdes
histopatologicas, mas fundamenta-se em critérios clinicos que compreendem
episédios de tosse persistente e produtiva cujo tempo de duracdo perfaz trés meses

por ano, ao longo de dois anos consecutivos.

2.3. Achados clinicos e laboratoriais

A dispnéia é o sintoma mais encontrado. Pode ser diaria ou intermitente e
pode preceder a dispneia ou aparecer simultaneamente a ela. O aparecimento da
tosse no fumante é tdo frequente que muitos pacientes ndo a percebem como
sintomas de doenca, considerando-a como o “pigarro do fumante”. A tosse produtiva
ocorre em aproximadamente 50% dos fumantes “®. A dispneia é o principal sintoma
associado a incapacidade, redugdo da qualidade de vida e pior prognostico. E

geralmente progressiva com a evolucéo da doenca “® 7389,

O diagndstico clinico do enfisema é geralmente dificil, pois os pacientes com
pequenos volumes de enfisema sdo geralmente assintomaticos 2.
Aproximadamente 15% dos fumantes desenvolvem enfisema clinicamente
significativo®®. Apesar da grande variabilidade de apresentacdes clinicas, o
enfisema disseminado, entretanto, provoca tosse ndo produtiva e progressiva
dispneia aos esforcos. Com excecdo do enfisema parasseptal, o grau de
comprometimento funcional esta relacionado a extensdo do enfisema, mais do que
ao tipo 9. O enfisema tende a ser associado ao fenétipo ofegante-réseo (do inglés:
pink-puffer) caracterizado por dispneia, tosse ndo produtiva e gases sanguineos
relativamente normais, alcancados as custas de taquipneia *®. Por outro lado, os
pacientes com bronquite crbénica, tém fendtipo designado como inchado-cianotico
(do inglés: blue-bloater), onde os sinais de enfisema n&o apresentam relevancia

significativa e os sintomas sdo predominantemente de bronquite cronica. Entanto, ha
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uma sobreposi¢ao consideravel entre estes pacientes, sendo estes extremos menos

frequientes “6 73 88),

As provas de funcéo respiratéria no diagnostico do enfisema refletem trés
importantes alteraces “® 3 88)_|: a obstrucdo de pequenas vias aéreas provocada
pela perda de sustentacdo e alteracdo inflamatéria de suas paredes. Il: perda da
elasticidade ou encolhimento pulmonar, Ill: perda de superficie alveolar. A obstrucdo
de via aérea reduz o pico de fluxo e o volume expiratorio forcado no primeiro
segundo (VEF1). A perda da retracdo elastica pulmonar € compensada pela
expansibilidade da parede toracica; quando a primeira esta reduzida, a parede
toracica se expande e, assim, aumentam o0s varios volumes pulmonares estaticos

(volume residual, capacidade residual funcional, e a capacidade pulmonar total).

A diminuicdo das superficies de troca gasosa decorrente da destruicao das
paredes alveolares reflete-se na reducdo de difusdo de monoxido de carbono. A
espirometria permite a avaliagdo de uma multiplicidade de parametros; porém, os
mais importantes do ponto de vista de aplicacéo clinica sdo a CVF (capacidade vital
forcada), o VEF1 (volume expiratério forcado no primeiro segundo) e a relacao
VEF1/CVF. A existéncia de limitacdo do fluxo aéreo € definida pela presenca da
relacdo VEF1/CVF abaixo de 0,70 ap6s-broncodilatador “& 7388,

2.4. Anatomopatologia

A classificacdo anatomopatoldgica atual do enfisema foi proposta por Reid
®D fundamentada na sua distribuicdo em relagéo ao acino, e dividida em 4 grandes
grupos: Centriacinar (figura 5); Panacinar (figura 6); Parasseptal ou periacinar (figura

7) e Irregular (figura 8).

O tipo centriacinar, como 0 nome sugere, acomete a por¢éo central do acino,
junto aos bronquiolos respiratérios. O tipo parasseptal s6 ocorre naqueles acinos
delimitados por tecido conjuntivo, sejam septos conjuntivos periféricos, pleuras e

bainhas de tecido conjuntivo, peribrénquicas ou perivasculares. O enfisema do tipo
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panacinar acomete todo o acino. A classificacdo em enfisema irregular é reservada
aos casos onde ndo é possivel classifica-lo nos outros 3 tipos. Quando o enfisema
encontra-se as margens de uma cicatriz nos pulmdes, pode ser denominado como

enfisema paracicatricial.

(A)

(B)

Figura 5. Representacdo esquematica do enfisema centriacinar ¢ (A) e foto obtida por TCAR de
paciente com enfisema com predominio de lesdes do tipo centriacinar (B).



(A)

(B)

Figura 6. Representacdo esquematica do enfisema panacinar (®9) (A) e imagem obtida por TCAR
de paciente com enfisema com predominio de lesdes do tipo panacinar(B). Imagem de TC em
reconstrucéo coronal (C) com imagens adicionadas que simulam enfisema panacinar.

14
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(A)

(B)

Figura 7. Representacdo esquematica do enfisema parasseptal (®9) (A) e imagem obtida por TCAR
de paciente com enfisema com predominio de lesdes do tipo parasseptal (B).
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(A)

(B)

Figura 8. Representacio esquematica do enfisema irregular ¥ (A) e imagem obtida por TCAR de
paciente com enfisema com predominio de lesdes do tipo irregulares e paracicatricial(B)
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2.5. Correlagéo entre radiologia e patologia.

A correlacdo entre a anatomia patologica e a radiologia no estudo de
enfisema deriva do conceito que “o excesso de radiotransparéncia na radiologia
resulta de um aumento do volume de ar em relacdo a quantidade de tecidos

pulmonares e sangue que os feixes de raios x encontram em seu trajeto”.

O rendimento da avaliagdo do enfisema pelo estudo radiolégico simples é
bastante limitado, ndo havendo anormalidade ao radiograma se n&o existir
aprisionamento de ar " 82 %1199 Nestes casos, a principal alteracéo é a reducéo da
vasculatura, o que somente é perceptivel muito tardiamente na histéria natural da

doenca, além de ser um critério de extrema subjetividade.

Quando ha aprisionamento de ar, os critérios mais seguros sdo descritos no

quadro 1Y,

QUADRO 1: CRITERIOS PARA APRISIONAMENTO DE AR.

i) excesso de ar nos pulmdes  Diafragma rebaixado ou retificado, abaixo do sexto espaco intercostal, anterior, na

inspiragao maxima.

Aumento do espaco claro retroesternal (maior que 3 cm).

Persisténcia do aumento do espaco claro retroesternal na expiracio.

Reducdo da mohilidade diafragmatica (menor que 3 cm) entre inspiracao e expi-
racao profundas. O deslocamento usual encontra-se entre 3 e 10 cm.

i) alteracdes cardiovasculares Coracdo alongado e verticalizado, com o didmetro transverso, na sua maior
extensao, inferior a 11,5 cm, permanecendo afilado mesmo com aumento do
ventriculo direito.

A artéria pulmonar pode estar dilatada, com exagero do abaulamento sub-adrtico.
Os ramos hilares da artéria pulmonar podem estar alargados.
Pode ocorrer diversdo da perfusio sangiiinea para as areas menos acometidas.

i) presenca de holhas A presenca de bolhas é inferida pela identificacdo de area de maior radiotranspa-
réncia, avascular, podendo ou nao estar delimitada por fina linha branca.

Quando todos os critérios estdo presentes, o diagnéstico é de certeza®.
Dentro do diagnaostico diferencial destes achados, o aumento de camaras direitas do

coragcao, com reducao da vasculatura intrasegmentar, pode também ser identificado
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em hipertensdo arterial pulmonar sem enfisema. Estes critérios, apesar de
especificos quando presentes, sdo pouco sensiveis, tendo como exemplo as bolhas

que sé estardo presentes em cerca de 1/3 dos casos!/#82:91:108)

hY

Em relagdo a apresentacdo radioldégica e ao prognéstico, hd estudo de

(100)

sobrevida realizado por Simon e Medveli , onde 53% dos pacientes com

bronquite cronica e enfisema diagnosticaveis ao radiograma de térax estavam

mortos em 5 anos e 70% em 10 anos %,

2.6. Evolucao da imagética na investigacao do enfisema

O estudo radiolégico convencional ndo permite a caracterizagdo do enfisema,
aos moldes da anatomia patolégica, em centriacinar, panacinar, parasseptal ou
irregular (/28291108 por outro lado, a TCAR proporciona este discernimento em

conformidade com a histopatologia 2.

Como anteriormente referido, na opinido de varios autores, a quantificacdo de

enfisema pela radiologia convencional é falha (728291108

Por isto, a tomografia
computadorizada tomou tamanha importancia na avaliacdo imagética do enfisema
pulmonar. Véarios estudos tém sido dedicados a deteccdo, a correlacdo com a

anatomia patoldgica e a quantificacdo de enfisema por tomografia computadorizada
(3,4,13,27-30, 38, 50,51,55,59,66,76,78,92,101102,112,114)

A quantificacédo por escore visual (figura 9) geralmente utiliza escala de 1 a 4
ou 5, graduando a doenca conforme acometimento 0%, 25%, 50%, 75% ou 100%
dos pulmdes™”. A correlacdo desta técnica com a anatomia patoldgica apresenta
uma correlacdo de r=0,91 in vitro (com espécimes pulmonares de cadaveres). In
vivo, esta correlacéo é de r=0,81 %8217 Deye-se considerar, contudo, que existem
limitacbes naturais quando se utiliza analise subjetiva para a quantificagcdo de
enfisema, seja por método radiolégico, ou por avaliagdo macro ou microscopica da

anatomia patoldgica.
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Figura 9. Quantificacdo visual (subjetiva) em TCAR demonstrando enfisema difuso.

O passo seguinte a estratificacdo em classes é a quantificacdo com uso de
grades superpostas, proposta por Tuhrlbeck e Miiller *'?. Esta é uma técnica com
boa correlacdo anatomopatologica; porém, demasiadamente trabalhosa e com
algum grau de subjetividade. Outro fator limitante na quantificacdo por grades é a
selecédo da janela utilizada para documentar o filme, muitas vezes inadequada para
ressaltar as areas hipodensas do enfisema “®3%1%9 Uma limitagdo comum as duas
técnicas € a falta de consenso sobre o nimero minimo de cortes tomograficos
necessarios. Além destes problemas, a corrente do tubo (mA) influencia na detecc¢éo

visual do enfisema a TCAR ©.

Como se poderia prever, a comparacdo entre os métodos de quantificacdo

por escores visuais e aqueles realizados automaticamente por computacao gréfica

demonstrou diferenca significativa a favor da automacao 9.
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Em 1994, Hayuhrst e cols ©®® demonstraram que pacientes com enfisema tém
mais areas com densidade entre —900UH e —1000 UH, quando comparado aos ndo-
enfisematosos. Este achado representa mais um passo importante no uso da
quantificacdo automatica, pois demonstra pela primeira vez que as areas
enfisematosas tém uma densidade inferior as zonas de pulmdo normal.
Posteriormente, estudos realizados por Uppaluri e cols ¥ confirmam a proposicéo
de que a TC é capaz de discriminar, de maneira objetiva, pacientes enfisematosos

dos nao-enfisematosos.

A maéscara de densidades, apresentada por Miller e cols ®, foi uma das
técnicas de maior importancia na avaliacdo automatizada do enfisema, estando
citada em praticamente todos os demais artigos. Este foi o primeiro estudo em
grande escala com objetivo de diagndstico do enfisema com a utilizagcdo da
tomografia computadorizada com auxilio computacional. A correlacdo da graduacédo

por mascaras de densidades, com a anatomia patoldgica, chega a r=0,89 .

A introducéo da TC helicoidal de mdltiplas fileiras de detectores (TCMD) abriu
novos horizontes. Neste tipo de equipamento é possivel realizar uma varredura
continua na extensdo de todo o térax, em uma Unica apneia de aproximadamente 5
segundos. O resultado desta varredura é um volume de dados e ndo mais uma
matriz de dados, como no caso da TCAR. Hoje os equipamentos de TCMD j& estéo
bastante difundidos no mercado. Com eles, o volume de dados referentes aos
pulmdes pode ser adquirido em 5 segundos, o que é um tempo curto. Gracas a
TCMD, é possivel criar reconstrucdes tridimensionais dos volumes mensurados,
recurso tecnoldgico que vem ganhando espac¢o cada vez maior na investigacdo das

alteracdes do térax 44787,

O limiar de separacdo entre o pulmao normal e o parénquima enfisematoso
tem sido estudado por muitos autores ?® %> ) Os estudos anteriores a TCMD eram
realizados com cortes tomograficos de espessura em torno de 10 mm, o que
inviabiliza a comparacdo com os dados de TCMD. Foram os estudos em TCAR de
Gevenois e cols, sobre o limiar de separacdo em -950UH ), que possibilitaram uma

maior seguranca com relacdo a correlagcdo por cortes finos com a mensuragao

tomografica do enfisema. Posteriormente, em trabalhos mais recentes, Madani e
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cols ©®® investigaram esses limiares em TCMD e propuseram os valores de -950UH
e -970 UH. Atencao deve ser dada ao fato de que, apesar do trabalho de Madani e
cols ©® ser realizado em TCMD, ele utilizou aquisicdo axial. Portanto, seus dados
sdo, obviamente, expressos em area e ndo em volume. Um limiar volumétrico de

correlacdo ente a TC e o enfisema ainda nao foi demonstrado na literatura.

2.7. A Densitovolumetria Pulmonar

Nesta técnica tomogréfica especifica, o foco de interesse esta nas
reconstrucdes tridimensionais do parénquima pulmonar, separadas (segmentadas)
pelas densidades contidas em duas faixas estabelecidas com base (i) nos estudos
de Gevenois e cols ?"? e Madani e cols ©®, (ii) no filtro de reconstrucdo sem
reforco de contornos, (iii) na colimacdo dos feixes de raios-X, (iv) na densidade
prépria do ar a escala Hounsfield. Por isto, foi selecionada a faixa entre -950 (-970)
UH e -250 UH, para as densidades de pulmdes normais, e a faixa das densidades
menores que -950(-970) UH para as zonas anormais. A denominagédo do estudo é
derivada do exame de quantificacdo da densidade mineral 6ssea: densitometria
0ssea. O elemento volumetria foi acrescentado para transmitir a informacéo de que
0s resultados séo apresentados por imagens tridimensionais com valores em volume
(ml). Esta denominacao foi cunhada pelo Dr. Klaus Irion em sua tese de Doutorado,
que descreveu os padrdes de normalidade da técnica para aparelhos helicoidais

simples “9),

O exame pode medir volumes pulmonares dentro de qualquer faixa de
densidades. No caso da pesquisa de hiperdistensdo ou enfisema, as densidades
sdo separadas em duas: uma representando as porcées com densidade pulmonar
usual e outra as por¢gbes dos pulmbes cuja densidade esteja muito proxima da

densidade do ar (-E1950, -E1970), como explicado acima.

Como resultado, apresentam-se 3 figuras tridimensionais. Uma das figuras de

cada conjunto corresponde a representacdo espacial das zonas de pulméo normal;
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outra, as zonas de pulmdo anormal (figura 8). Cada uma destas figuras é
acompanhada do valor correspondente ao volume que ocupam, expressos em
mililitros. A terceira figura € uma composicdo das outras duas, também em 3D;
porém, em transparéncia, fornecendo ao observador uma ideia exata da distribuicéo

espacial das zonas hiperexpandidas, no todo dos pulmdes (Figura 8).

Na apresentacdo basica, as figuras 3D dos pulmfes séo vistas de frente.
Outros angulos de visada, quaisquer angulos, podem ser acrescentados a
apresentacao dos resultados, pois as imagens podem ser rotadas em qualquer
direcéo.

Figura 10. Densitovolumetria pulmonar, com pulmdes cheios. A, demonstra o volume pulmonar total.
B, o volume de enfisema. C, A e B estdo sobrepostos, demonstrando a distribuicdo das areas de
enfisema.
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Com este recurso, a avaliacdo imagética do enfisema deixa de ser baseada
nos achados de uma restrita amostra dos pulmdes, dada por alguns cortes isolados
de TCAR @& 4 10.34.36.49.56) pagsa entdo, a ser efetuada com base nos dados do
todo dos pulmdes. A identificacdo e a quantificacdo do enfisema tornam-se, deste
modo, automatizadas, independentes da subjetividade do radiologista. O exame
mede todo o volume pulmonar com densidade anormal e, também, todo o volume de
pulmd@o com densidade normal. A soma destes dois volumes complementa o todo

dOS pU|m6eS (3,4,16,47, 50,74,87)

A densitovolumetria ja foi objeto de estudo por parte de outros autores, que
demonstraram a aplicabilidade do método, ao compara-lo aos métodos tradicionais
de deteccédo e a quantificacdo do enfisema (escore visual e analise por histogramas)
(10.50.7487) " Este estudo tem sido cada vez mais acreditado pelos pesquisadores de
enfisema, tendo como expressdo importante a recomendacdo da Sociedade
Europeia de Pneumologia (European Respiratory Society) para o uso da tomografia
computadorizada como ferramenta de mensuracdo nos estudos para testes

terapéuticos do enfisema 2.

2.8. O envelhecimento e o enfisema pulmonar

Durante as duas primeiras décadas de vida, os pulmdes passam por uma
fase de crescimento e maturacdo. O numero maximo de alvéolos é atingido em
cerca de 10 - 12 anos de idade e, posteriormente, a maturacdo do sistema
respiratério acelera até a funcdo maxima ser alcancada, aproximadamente a idade
de 20 anos para mulheres e 25 anos para os homens. Durante todo o resto da vida,
o envelhecimento esta associado a uma progressiva diminuicdo no desempenho do
pulm&o; no entanto, a menos que acometido por alguma forma de doencga, o sistema
respiratorio permanece capaz de manutencdo adequada troca gasosa durante toda

vida 78D,

Uma das mais importantes alteracdes fisiolégicas associadas ao

envelhecimento é a diminuicdo da complacéncia pulmonar ®9. As propriedades
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elasticas do pulm&o podem ser separadas em dois componentes: as forcas de
superficie e as forcas de tecido . Nao ha evidéncias até agora de que a forca da
superficie de revestimento das unidades respiratorias terminais altere o seu
comportamento de base mecéanica com a idade. Nenhuma mudanca na qualidade ou
quantidade de surfactante alveolar tem sido descrita, nem ha qualquer evidéncia de
alteracdo de funcdo em pneumdcitos tipo Il . Contudo, mudancas no parénquima
pulmonar e na parede toracica sédo funcionalmente significantes. Na parede toracica,
ha uma diminuicdo da complacéncia, ocasionada principalmente por limitacdes no
esqueleto 6sseo, como fraturas vertebrais e espondilose e uma progressiva perda

de forca nos musculos relacionados com a respiratacdo 923,

A pressdo de complacéncia do pulmado diminui normalmente com o
envelhecimento conforme férmula previamente descrita (cmH20.yr 0,1 * 0,2-
1)®4113) " Estas alteracdes sdo geralmente atribuidas a modificacdes no tecido
conjuntivo pulmonar. Os estudos bioquimicos sugerem, no entanto, que o contetdo
total de colageno e elastina do pulmao nao se alteram com o envelhecimento . O
que acontece é gque o colageno fica mais estavel por causa do aumento do nimero
de ligacBes intermoleculares cruzadas. A hipGtese presente é que a capacidade
elastica é perdida porque existem mudancas no arranjo espacial da rede de fibras de
colageno ou por causa da presenca de um novo elemento denominado

pseudoelastina 9,

Os estudos em camundongos com envelhecimento acelerado demonstraram
um aumento notavel de tamanho ducto alveolar com o curso do envelhecimento.
Identificaram-se, também, o alargamento dos espagcos aéreos terminais,
caracterizados como uma destruicdo relativamente homogénea, com raros infiltrados
celulares nos alvéolos, sugerindo que o alargamento do espaco aéreo nao resultou

da inflamacdo do parénquima pulmonar, em oposicdo ao que é visto no enfisema
(58,109,133)

Turner et cols ™ relataram que, em individuos com idades entre 20 + 60
anos, a relacdo do peso do pulmdo com o peso corporal ndo diminui com o
envelhecimento, o que sugere pouca ou nenhuma destruicdo do pulméo, ou uma

‘substituicido’ de tecidos ©31°9. Durante o curso do envelhecimento, os ductos
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alveolares aumentam seu didmetro e os alvéolos tornam-se mais largos e rasos.
Apés quarta década de vida, uma propor¢cdo das fibras elasticas dos bronquiolos

(115)

respiratorios e alvéolos degenera o que diminui sua complacéncia Estas

mudancas sdo mais marcantes ao redor dos ductos alveolares. Consequentemente,
a dilatacdo dos dutos alveolares ocorre, e isto é seguido pelo alargamento dos
espacos aéreos . Este alargamento é notavelmente homogéneo, ao contrario da

distribuicao irregular de alargamento do espaco aéreo no enfisema. (Figura 11).

Estudos morfométricos tém consistentemente encontrado um aumento da
distdncia média entre as paredes dos espacos aéreos e uma diminuicdo da
superficie das paredes do espaco aéreo, por unidade de volume pulmonar 311113,
Estas alteracdes tém inicio na terceira década de vida e progridem de forma linear e
continua, resultando em uma diminuicao da superficie das paredes do espaco aéreo

de 25 + 30% em nonagenarios ©3MY

Embora essas mudancas sejam
histologicamente diferentes do enfisema pulmonar, onde ha destruicdo das paredes
alveolares, elas resultam em mudancas semelhantes na complacéncia pulmonar. Da
mesma forma que o enfisema pulmonar, estas alteracbes ocasionam uma reducgéo
dos tecidos de suporte em torno das vias aéreas, onde ha uma tendéncia ao colapso
das pequenas vias aéreas (<2 mm) e consequente alteracdes no fluxo aéreo. Este
fenbmeno de alteracbes morfo-estruturais no parénquima pulmonar associado ao

envelhecimento tem sido denominado na literatura como "enfisema senil" 9.
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-1000 HU Subrane -850 HU

Figura 11. Demonstragdo por tomografia computadorizada tridimensional das areas de aumento
volumétrico das pequenas vias aéreas, denominado enfisema senil (areas em azul) em um paciente
com 85 anos. Note a homogeneidade da distribuicdo das areas de enfisema senil.
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2.9. Alteragbes radiologicas associadas ao envelhecimento do sistema

respiratorio

Com uma frequéncia crescente, exames radiolégicos séo realizados em
pacientes idosos devido ao aumento progressivo da idade média da populacao,
causado pelas melhores condicdes de vida e progressos na medicina ©®”. Nos
idosos, muitas vezes é dificil estabelecer o que € a normalidade, ou melhor, o grau
de ‘compatibilidade com a faixa etaria’. Isto ocorre devido as numerosas
modificacbes anatbmicas e fisioldgicas que ocorrem durante o0 processo de
envelhecimento. Neste contexto, o problema que se impdem na pratica clinica &
reconhecer até que ponto o envelhecimento € normal, e 0 ponto em que se iniciam
as alteracdes patolégicas ©.

Dividiremos estas alteracdes em trés grandes grupos: 1. Parede toracica, 2.

Mediastino e 3. Parénquima pulmonar.

2.9.1. AlteracGes radiologicas relacionadas ao envelhecimento da caixa

toracica

A reducdo na espessura dos musculos parietais é constante e estd bem
demonstrada por tomografia computadorizada (TC), especialmente quando
comparados com individuos mais jovens (Figura 12). Esta reducdo é uma das

principais causas de aumento da radiotransparéncia pulmonar em idosos“?.

Outro achado com grande prevaléncia sdo as calcificagbes da cartilagem
costal. Em geral, a cartilagem calcifica com certo padrdo, que € na periferia nos
homens e no centro nas mulheres, embora as vezes possam ter uma aparéncia

nodular ©®,

A coluna vertebral é outro sitio onde as modificacbes degenerativas
relacionadas ao envelhecimento sao prevalentes. As principais alteracdes sao a

osteoporose e a espondilose. O termo espondilose engloba as alteracdes
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degenerativas da coluna, entre elas a reducdo de espacos intervertebrais, a
esclerose Ossea adjacente aos discos intervertebrais e a osteofitose marginal
vertebral. A osteofitose €, em geral, mais pronunciada sobre o lado direito da
vertebral coluna por causa da protecédo da aorta ao lado esquerdo. A acentuacdo da
cifose dorsal, associada a maior convexidade do esterno, contribui para uma

configuracéo fenotipica do térax do idoso, denominada ‘trax em barril’ (Figura 13).

Outro achado importante é que, no idoso, embora quase sempre em posicao
normal, o diafragma mostra frequentemente protuberancias devido a hipertrofia
muscular e discinesia de algumas 4&reas, particularmente no lado direito,
provavelmente causada pelo esforco deste hemidiafragma na manutencdo da

relagdo anatémica entre o pulmao e o figado @2 129,

Estes achados relacionados tendem a realizar uma ‘fixagdo’ da coluna

vertebral, reduzindo de forma importante a complacéncia pulmonar.

Figura 12. Em A um individuo de 25 anos e em B, um com 85 anos. Compare a espessura da
musculatura parietal. Observe a lipossubstituicdo dos musculos longuissimos do dorso em B.
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Figura 13. Paciente com 80 anos e acentuagdo da cifose dorsal associada a maior convexidade do
esterno, o que contribui para a denominagéao de ‘térax em barril’.

2.9.2. Alteracgdes radioldgicas relacionadas ao envelhecimento do mediastino

As alteracdes relacionadas ao envelhecimento no coragéo, infelizmente, sédo
avalidveis em aproximadamente 10% da populacdo, que € poupada de condi¢cdes
patolégicas muito comuns nesta faixa etéria (hipertensdo arterial, aterosclerose,
enfisema pulmonar, bronquite crénica, diabetes, insuficiéncia renal, e assim por
diante) ou por um estilo de vida ndo-saudavel (reducdo da atividade fisica, dieta

inadequada, abuso de alcool e tabaco) ¢,

As principais alteragdes que caracterizam o ‘coragcdo do idoso’ sdo: 1. Um
aumento da massa muscular e espessura do miocardio do ventriculo esquerdo, em
particular, devido a hipertrofia dos midcitos e ao aumento da matriz de tecido
conjuntivo (Figura 14); 2. O espessamento marginal das valvas cardiacas (muitas
vezes mitral e adrtica) devido a depdsito de gordura, coldgeno e sais de calcio, com
inicial desgaste do anel valvar que, em nivel da valva mitral, provoca uma

insuficiéncia leve em cerca de 90% dos pacientes saudaveis com idade superior a
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80 anos (Figura 15); 3. A esclerose coronaria, que causa possiveis alteracdes da

perfusdo  cardiaca ©©1121.227L75)

Estas alteracdbes podem facilitar a
descompensacdo no momento de sobrecarga por um fator externo, como, por

exemplo, nos processos infecciosos.

As alterac6es anatémico-patoldgicas da aorta compreendem o alongamento e
dilatacdo, que sdo os principais fatores responsaveis pelo alargamento do
mediastino superior na radiografia de térax do idoso @%. As calcificacdes parietais da
aorta apresentam-se na grande maioria dos pacientes, com maior prevaléncia no
arco e da porcdo de descendente. Estas alteragcbes nem sempre se referem a
gravidade da situacao clinica, mas podem estar associadas a varias condicfes (tais
como insuficiéncia renal crénica e assim por diante), sendo, portanto muito

inespecificas ao estudo radioldgico. ©"")

Figura 14. Ressonancia magnética cardiaca demonstrando em A (sequéncia ponderada em T1, no
plano axial) um aumento da espessura do miocardio, compativel com hipertrofia deste e, em B
(sequéncia ponderada em T1, no plano sagital) identifica-se um aumento do tecido conjuntivo no
interior do miocardio, demonstrado pelas areas de aumento de sinal na sequéncia de realce tardio.



Figura 15. Tomografia computadorizada cardiaca. Em A, identifica-se uma reconstru¢éo de uma valva
aortica normal em um paciente jovem em sistole. Em B, observa-se uma reconstru¢do de uma valva
adrtica com espessamento dos folhetos em um paciente com 88 anos sem sistole e sem histéria de
doenca cardiovascular.

2.9.3 AlteracOes radioldgicas relacionadas ao envelhecimento do parénquima

pulmonar

As alteracbdes parenquimatosas relacionadas ao envelhecimento sao
causadas pelo reduzido fluxo sanguineo da circulacdo sistémica através das artérias
brébnquicas e pelas ja citadas alteragbes quantitativa/qualitativas do colageno e da

complacéncia pulmonar®?12%

. A porcentagem de influéncia de cada um destes
fatores ainda ndo é demonstrada na literatura. A consequéncia fisiopatologica inicial
destas alteracdes é um alcaponamento aéreo devido ao fechamento do distal das

pequenas vias aéreas, com um aumento progressivo do volume residual.

Este mecanismo é analogo ao do enfisema pulmonar, com auséncia de sinais
de inflamacdo e de aumento significativo na capacidade pulmonar total ©>%®. Ao
mesmo tempo, a relacéo ventilacdo/perfusdo € alterada por causa de uma reducao
no numero de alvéolos com a troca do gas normal, o que tem duas consequéncias
fisiopatoldgicas: um aumento do espaco morto-fisioldgico e o efeito ‘shunt’. Ambos

ocasionando uma reducéo da presséo arterial de oxigénio 29,
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Além disso, identifica-se uma pequena hipertensao pulmonar (uma expressao
clinica da pequena esclerose vascular) que pode redistribuir cranialmente o fluxo
pulmonar e ser confundido com sinais incipientes de descompensacédo cardiaca
(DC). Em tais casos, a DC esquerda pode ser avaliada apenas por sinais tardios,
como o alargamento das estruturas hilares e espessamento dos contornos

vasculares, que s&o uma indicacdo de edema intersticial >89,

Ao estudo tomografico computadorizado do parénquima pulmonar,
identificam-se alguns achados radiolégicos muito comuns em idosos, 0s quais se
especulam que tenham pelo menos alguma relagdo com as alteracbes do colageno.
Estes achados sdo os seguintes ®®: 1. Atelectasias laminares, mais proeminentes
na expiracdo, na maioria das vezes posterior e basal; localizada em areas

dependentes; 2. Espessamentos lineares subpleurais 2.
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3. PACIENTES, MATERIAL E METODO

3.1. Local do estudo

O estudo foi realizado na Irmandade Santa Casa de Misericordia de Porto

Alegre e no Hospital Moinhos de Vento, em Porto Alegre.

3.2. Delineamento do estudo

Trata-se de um estudo observacional, transversal e retrospectivo com
enfoque na descricdo de padrdes da normalidade em testes diagnosticos. A
pesquisa envolve a afericAo do enfisema por tomografia computadorizada em
pacientes sem nenhuma doenca pulmonar detectavel. Foram revisadas todas as
tomografias de térax dos pacientes que realizavam estadiamento de neoplasia
extrapulmonar na Irmandade Santa Casa de Misericérdia de Porto Alegre e do
Hospital Moinhos de Vento, no periodo de 01/01/2008 até 01/01/2009. Destes foram
selecionados 32 pacientes que apresentavam tomografia de térax normal e, apés
revisdo do prontuario, apresentavam neoplasia localizada, sem sinal de
disseminacdo linfonodal ou a distancia. Estes pacientes também apresentavam
anamnese e exame fisico normais. Posteriormente, realizaram-se as afericdes

densitométricas.

3.3. Critérios de incluséo e exclusao no estudo

Os critérios de Inclusdo no estudo compreenderam:

e Estudo tomografico de torax normal em inspiracédo e expiracao;
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e Auséncia de histérico de qualquer tipo de doenca pulmonar no passado,
exposicao ocupacional a poeiras ou produtos quimicos nocivos, uso atual
ou passado de medicamentos que estdo associados a lesdao pulmonar;

e Auséncia de alteracdo a anamnese e exame fisico;

e Nao tabagistas e auséncia de historico de tabagismo passivo (familiares
tabagistas na mesma residéncia);

¢ Os pacientes incluidos tinham que preencher os seguintes quesitos:

» Altura - Sexo masculino-1,7 ma 1,85 m;
Sexo feminino - 1,6 ma 1,75 m.

» Peso - Sexo masculino - 65 kg a 90 kg.
Sexo feminino - 55 kg a 80 kg.

e Auséncia de sinais de disseminacdo da neoplasia pulmonar em
estadiamento nos exames realizados, que incluiram no minimo uma TC de

cranio, térax e abddémen.

Os critérios de exclusédo do estudo foram todos os pacientes com diagnostico
concomitante de qualquer doenca respiratoria que alterar a atenuacdo média do
parénquima pulmonar (Pneumonias intersticiais ou alveolares, doenca da via aérea,
ou espessamento de paredes brbnquicas, alcaponamento aéreo na TC em
expiracao). ApOs a revisao dos prontuarios médicos, qualquer histéria de doenca
pulmonar prévia, tabagismo ativo ou passivo foram também consideradas como
critérios de exclusdo. Outrossim, também foram excluidos aqueles incapazes de
realizar manobra de apneia inspiratoria adequada a TCMD, e apresentavam artefato
de respiracdo. Estes critérios de exclusdo séo revisados por dois radiologistas

toracicos com 10 anos de experiéncia.

Das 4603 TCs iniciais realizadas no periodo do estudo, ap6s a aplicacdo dos
critérios de incluséo e exclusdo, nossa amostra final compreendeu uma coorte de 32
pacientes nao-tabagistas sem doenca pulmonar reconhecivel (16 homens, 16
mulheres) com idade entre 23 a 78 anos. Os pacientes foram divididos em dois
grupos pela faixa etaria. O grupo de jovens (idade inferior a 50 anos) teve 16
pacientes (8 homens e 8 mulheres) e a idade média foi de 32,8 anos (DP = 9). O
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grupo de idosos (idade superior a 50 anos) com 16 pacientes (8 homens e 8
mulheres) e a idade média foi de 63,5 anos (DP = 8,6). Os pacientes foram pareados
pela massa corporea e sexo para excluir a influéncia destas na avaliacdo da

influéncia da idade no enfisema pulmonar.

3.4. Tomografia Helicoidal de multiplas fileiras de detectores.

Na aquisicdo de imagens, foi utilizado um tomégrafo helicoidal da marca
Siemens Medical Solutions, modelo Somatom Sensation Cardiac 64 CT (Erlangen-
Nuremberg, Alemanha). O aparelho possui 64 fileiras de detectores e utiliza os
seguintes programas para seu funcionamento: versdo do programa do tomografo

Syngo e filtro Soft (Figura 16).

sensation i

Figura 16. Fotografia da tomografia computadorizada de 64 canais (Somatom Sensation
Cardiac 64 CT) em que foram obtidas as imagens tomogréficas.
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3.5. Técnica de aquisicao do estudo imagético

Cada exame seguiu o seguinte protocolo:

o Aquisicdo do radiograma digital (escanograma) do térax
para orientacdo (Figura 17).

Figura 17. Escanograma de torax, para orientacao.

e Aquisicdo de varredura tomogréfica helicoidal, com pulmdes cheios,
cobrindo toda a extensdo dos pulmdes (Figura 18). A varredura seguiu
sempre a orientacdo no sentido da base para os apices pulmonares. Os
parametros de aquisi¢cao foram:

0,75 mm de espessura de corte tomografico;

62,5 mm de deslocamento, em cada circunvolucao do tubo;
Fator de passo (incremento) = 1,375;

Tempo de 0,7 segundo para cada circunvolugéo do tubo;

Filtro sem agugamento de contornos;

YV V V V V V

Dose: 200 mAs e 120 quilovolts.
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Figura 18. Série de cortes axiais obtidos apds varredura helicoidal, em apneia inspiratéria (um em
cada 20 cortes contiguos estdo representados).
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e As imagens adquiridas sdo, entdo, transmitidas para um computador
dedicado para processamento de imagens com programa especifico. Este
conjunto, composto pelo computador e pelo programa de computacéo
grafica, € denominado estacéo de trabalho.

¢ Adicionalmente, foram adquiridos 5 cortes tomograficos em expiracao para

avaliacdo de alcaponamento aéreo.

3.6. Estacéo de trabalho

A estacdo de trabalho utilizada foi uma Syngo InSpace4D, fabricada pela
Siemens (Erlangen, Germany), (Figura 19) com o uso do programa automated lung

parenchyma analysis software (Siemens, Erlangen, Germany).
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Figura 19. Estacdo de trabalho uma Syngo InSpace4D, fabricada pela Siemens (Erlangen, Germany).
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3.7. Técnica de quantificacdo do enfisema pulmonar: Densitovolumetria

pulmonar

A densitovolumetria pulmonar de cada caso foi realizada na estagdo de
trabalho, anteriormente citada, com o uso do programa especifico denominado
programa automated lung parenchyma analysis software (Siemens, Erlangen,
Germany). Este programa € utilizado somente para mensuracdo do enfisema

pulmonar e realiza as afericbes conforme 0s passos que seguem.

1. Determinacdo do volume contido entre -1024 UH e -250 UH no pulméo
contra lateral ao nédulo, em apneia inspiratéria, representativo do volume pulmonar

total, denominado TLV (do inglés total lung volume).

e Selecdo da série de imagens da varredura helicoidal em apneia inspiratéria.

¢ Inicializacdo da ferramenta de volume com demonstracao das variacfes de
densidades contidas na série.

e Aplicacdo do programa que realiza uma segmentagdo deste conjunto de
imagens, das areas com densidade entre -1024UH e -400UH em um Unico
corte coronal (Figura 20). Estas densidades sdo representativas dos
volumes de pulm&o com densidade atenuada pela presenca do parénquima
pulmonar e dos gases internos e externos ao paciente, conforme
posteriormente é demonstrado em 3D pelo programa (Figura 21).

e A partir deste ponto o programa executa uma exclusdo de todas as éareas,
cuja densidade esteja contida na mesma faixa do parénquima pulmonar;
porém, de localizacdo externa aos pulmdes, através de um sistema de
reconhecimento automatico de bordas (Figura 22).

e Depois de excluidas as imagens externas ao pulmdo, as medicdes
realizadas sédo gravadas, e uma imagem 3D de todo o pulméo é gerada. A
imagem é salva em uma nova seérie, que pode ser acessada posteriormente
(Figura 23).
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e ApOs esta etapa, o programa fornece uma tabela com todas as variaveis,
além de demonstracdo 3D e nas reformatacdes multiplanares dos volumes

de enfisema (Figura 24 a 26).

OBS: Cabe ressaltar que as imagens 20 a 26 foram realizadas em um
paciente excluido da nossa amostra, pois era tabagista de longa data e apresentava
DPOC. Este paciente foi escolhido para a demonstracdo pictorica, pois, quando o
paciente tem maiores indices de enfisema pulmonar, as alteracbes sado mais

marcantes e isto facilita o entendimento do método.



41

ENFISENA 0000 AESICAUMPR Thin ENFISENA 0000 RES/CQUMPR Tha

10 B2
g Mainbas g2 venlo SR an spital Mointos de Yenl
B4

Figura 20. Demonstracdo da tela da estacdo de trabalho. As trés imagens de tomografia mostram
todo o intervalo de densidades. A imagem inferior a direita demonstra a sele¢cdo das densidades
contidas entre -1024UH e -400UH em um Unico corte tomografico coronal. Note que o ar externo ao
paciente é selecionado juntamente com o volume pulmonar total, inclusive com gases colénicos
(seta).
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Figura 21. Demonstracdo da tela da estacdo de trabalho. As trés imagens de tomografia mostram
todo o intervalo de densidades. A imagem inferior a direita demonstra a selecdo das densidades
contidas entre -1024UH e -400UH em todo o volume tridimensional. Note que o ar externo ao
paciente é selecionado juntamente com o volume pulmonar total, inclusive com gases col6nicos, que
apresentam nesta imagem todo seu volume (seta).
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hoe

L™ .

Figura 22. Um corte axial em A e coronal em B, demonstrando a selecdo automéatica de bordas
realizada pelo programa. Note que a linha verde (pulm&o direito) e vermelha (pulmédo esquerdo)
representam a selecédo realizada pelo programa.
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ENFISEMA D000 RESICQINMPR Thin

Figura 23. Demonstracdo da tela da estacdo de trabalho. As trés imagens de tomografia mostram
todo o intervalo de densidades e a selecdo automética de bordas realizada pelo programa. Note a
linha verde (margens do pulmao direito) e vermelha (margens do pulmdo esquerdo). A imagem
inferior a direita demonstra a selecdo das densidades contidas entre -1024UH e -250UH em todo o
volume tridimensional. Note que o ar externo ao paciente foi excluido.
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General Intensity Statistics Absolute Intensity Histoaram
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Figura 24. Demonstracdo da tela da estacdo de trabalho. A imagem superior esquerda € a tabela
fornecida pelo programa com os resultados das varidveis. A imagem superior esquerda é o
histograma de densidades do volume pulmonar em relacdo a sua frequéncia absoluta. A imagem
inferior a direita demonstra a sele¢éo das densidades contidas entre -1024UH e -400UH em todo o
volume tridimensional.
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Relative Subrange Yolumes Relative Intensity Histogram

1 ”
Rel. Freq. [%]

Subrange [HU) Total [%) Lett [%) Right [%)]
3 53 15 7.7
43 15 6.0

3.1 15 4.0

28 16 35

31 19 3.8

33 22 39

33 26 38

3.3 29 3.5

32 32 32

32 35 3.0

31 37 28

31 38 26

30 38 25

30 38 25

P 38 24

-1000 HU _ Subrange
461 12 bif]

Figura 25. Demonstracdo da tela da estacao de trabalho. A imagem superior esquerda € a tabela
fornecida pelo programa com a distribuicdo das densidades. A imagem superior esquerda é o
histograma de densidades do volume pulmonar em relagdo a sua porcentagem de aparicdo. A
imagem inferior a direita demonstra a sele¢@o das densidades contidas entre -1024UH e -400UH em
todo o volume tridimensional. A imagem inferior esquerda € um corte tomografico axial com a
representacao da distribuicdo de densidades.

1
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Figura 26. Um corte axial em A e sagital em B demonstrando as areas de enfisema pulmonar (em
cores) sobre o volume total de dados.
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3.8. Resumo de todas as aferi¢gOes realizadas em cada paciente.

3.8.1 Afericdes tomograficas realizadas

e TLC = Volume de pulméo que contém as densidades entre -1024 UH e -
400UH, representativo do volume pulmonar total.

¢ Vol -950 = Volume de pulmé&o que contém as densidades entre -1024 UH e
-950UH, representativo do volume de enfisema e baseado nos estudos de
Genevois (27-30) e Madani (65).

e EI-950 = Indice de enfisema pulmonar que ¢ obtido pela divisdo entre Vol -
950 e TLV.

e MLD = Densidade pulmonar média, do inglés ‘mean lung density’.
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3.9. Analise estatistica dos dados

Utilizamos o teste de Kolmogorov-Smirnov e uma ferramenta grafica para
julgar a normalidade da distribuicdo dos dados da amostra. Este grafico de
normalidade demonstra no eixo horizontal os valores numéricos das observacoes, e
no eixo vertical indica a frequéncia relativa em termos do nimero de desvios-padrao

da média. Uma linha de referéncia em linha reta representa a distribuicdo normal.

Os resultados foram inseridos em programa especifico (Microsoft Excel ®
Redmond, Washington, E.U.A.) e tratados com 0s recursos deste programa, bem
como do programa Med-Calc, versdo 8.1.1 (MedCalc Software, Mariakerke, Bélgica).
Ambos os programas foram utilizados para célculo e analise das médias, medianas,
percentil, desvio-padrao, testes t e os coeficientes de correlagdo, com objetivo de
descricao dos padrdes da normalidade do método.

Para a andlise de variancia, utilizou-se o teste ANOVA e Kruskal-Wallis; para
os testes de proporcao, Qui Quadrado. Nestas andlises, recorreu-se essencialmente
ao programa SPSS. O nivel de significancia escolhido foi de 5%. O intervalo de

confiancga foi estabelecido como 95%.

Para o célculo dos percentis conforme as faixas etarias utilizamos o seguinte
método. O percentil 50 (P50) da El foi calculado pela formula [f (x) = CX2 + bx + a]
baseado na linha de tendéncia da distribuicdo de IE por idade. Foram observados
diferentes desvios-padrédo entre as faixas etarias. Entdo dividimos a amostra em 4,
encontramos 0s seguintes desvios-padrao: 0,17% (para <35Y); 0,43% (para 35Y-
45Y), 0,4% (para 45Y-65Y) e 1,32 (para> 65Y). O desvio padrdo foi entédo
padronizado por idade e foi realizada uma regressao linear, com a equacédo DP =
0,0116 x idade [F (X) = a + bx]. O percentil 75 (P75) e percentil 95 (P95) foram
calculadas para a distribuicdo t de Student para 30 graus de liberdade pelas
férmulas: p75 = p50 0,683 SD; p50 e p95 = 1,70 SD.
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4. RESULTADOS

4.1. Descricao da populacao e das afericdes volumétricas

Das 4603 TCs iniciais realizadas no periodo, apos a aplicacdo dos critérios de
inclusdo e exclusdo, nossa amostra final compreendeu uma série de 32 pacientes
ndo-tabagistas sem doenca pulmonar reconhecivel (16 homens, 16 mulheres) de 23
a 78 anos. Os pacientes foram divididos em dois grupos:

e Grupo de jovens (idade inferior a 50 anos) com 16 pacientes (8 homens e 8
mulheres) e idade média foi de 32,8 anos (DP = 9) (Figura 27).

e Grupo de idosos (idade superior a 50 anos) com 16 pacientes (8 homens e
8 mulheres) e idade média foi de 63,5 anos (DP = 8,6) (Figura 28).

Os pacientes foram pareados para a massa corpérea e sexo para excluir a
influéncia destas no IE. O resumo das variaveis € monstrado na tabela 1.

O grupo de jovens teve indice de massa corporea (IMC) média de 23,7
(DP=1,9), e o grupo de idosos teve IMC médio de 23,8 kg/m2 (DP= 3,8). Nao houve
diferenca estatisticamente significativa entre os grupos.

O grupo de jovens teve indice de massa corpérea (IMC) média de 23,7
(DP=1,9), e o grupo de idosos teve IMC médio de 23,8 kg/m2 (DP= 3,8). Também
sem diferenca estatisticamente significativa entre o peso, altura e IMC entre os

grupos.
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Tabela 1. Resumo das aferi¢cdes realizadas.

TLV = Volume pulmonar total; MLD = Densidade pulmonar média; El 950= indice de enfisema pulmonar medido com um ponto
de corte de -950UH

Todos pacientes Grupo Idoso Grupo Jovem

2360 -874 0 3472 -874 1,4

5027 -827 2,54 | 5229 -846 3,3

1C95% 7523 -797 6,3 7228 -800 7,2
Max

7794 -707 6,6 7353 -806 6,7
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Figura 27. Paciente com 23 anos e indice de enfisema pulmonar de 0,4%. A. Demonstracdo da
segmentacdo automética em um corte axial. B. Corte axial que demonstra as densidades
pulmonares, conforme demarcacdo abaixo na mesma figura. C representacdo 3D das densidades
pulmonares; as areas de enfisema pulmonar sdo representadas em azul (note a homogeneidade dos

achados)
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-1000 HU Subrane -850 HU

Figura 27. Paciente com 23 anos e indice de enfisema pulmonar de 0,4%. A. Demonstracdo da
segmentacdo automatica em um corte axial. B. Corte axial que demonstra as densidades
pulmonares, conforme demarcacdo abaixo na mesma figura. C representacdo 3D das densidades
pulmonares; as areas de enfisema pulmonar séo representadas em azul (note a homogeneidade dos

achados)
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-1000 HU

Figura 28. Paciente com 60 anos, e indice de enfisema pulmonar de 6,6%. A. Demonstracdo da
segmentacdo automatica em um corte axial. B. Corte axial que demonstra as densidades
pulmonares, conforme demarcacdo abaixo na mesma figura. C representacdo 3D das densidades
pulmonares; as areas de enfisema pulmonar séo representadas em azul (note a homogeneidade dos
achados). Na avaliacdo subjetiva da distribuicdo das areas de densidade anormalmente baixa,
verifica-se que as mesmas, em geral, encontram-se nas por¢des mais ventrais, pela maior
expansibilidade destas regifes pela acao gravitacional, quando no decuUbito dorsal é utilizado para
aquisicdo do exame.



55

-1000 HU Subrane -850 HU

Figura 28. Paciente com 60 anos, e indice de enfisema pulmonar de 6,6%. A. Demonstragdo da
segmentacdo automatica em um corte axial. B. Corte axial que demonstra as densidades
pulmonares, conforme demarcacdo abaixo na mesma figura. C representacdo 3D das densidades
pulmonares; as areas de enfisema pulmonar séo representadas em azul (note a homogeneidade dos
achados). Na avaliacdo subjetiva da distribuicdo das areas de densidade anormalmente baixa,
verifica-se que as mesmas, em geral, encontram-se nas por¢cdes mais ventrais, pela maior
expansibilidade destas regifes pela acdo gravitacional, quando no decubito dorsal € utilizado para

aquisicdo do exame.
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4.2. Distribuigdes dos volumes pulmonares

Os volumes pulmonares totais, indices de enfisema e densidades pulmonares
médias apresentaram distribuicdo normal, conforme demonstrado nos gréficos
abaixo e de acordo com o teste de Kolmogorov-Smirnov. (Gréficos 1 a 8) esta
demonstracdo € de importancia devido as demais analises apds esta serem

baseadas em testes com distribuicdo normal.

Gréfico 1. Distribuigdo normal dos indices de enfisema com o ponto de corte de -950 UH em todos os

pacientes. (Normalidade aceita pelo teste de Kolmogorov-Smirnov; p>0,05)
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Gréafico 2. Distribuicdo normal dos indices de enfisema com o ponto de corte de -950 UH no grupo de

idosos. (Normalidade aceita pelo teste de Kolmogorov-Smirnov; p>0,05)
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Grafico 3. Distribuicdo normal dos indices de enfisema com o ponto de corte de -950 UH no grupo de

Jovens. (Normalidade aceita pelo teste de Kolmogorov-Smirnov; p>0,05)
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Gréfico 4. Distribuicdo normal do volume pulmonar total em todos os pacientes. (Normalidade aceita

pelo teste de Kolmogorov-Smirnov; p>0,05)
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Gréfico 5. Distribuicdo normal do volume pulmonar total no grupo de idosos. (Normalidade aceita

pelo teste de Kolmogorov-Smirnov; p>0,05)
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Gréfico 6. Distribuicdo normal do volume pulmonar total no grupo de Jovens. (Normalidade aceita

pelo teste de Kolmogorov-Smirnov; p>0,05)
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Gréfico 7. Distribuicdo normal das densidades pulmonares médias (MLD) em todos os pacientes

(Normalidade aceita pelo teste de Kolmogorov-Smirnov; p>0,05)
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Gréfico 8. Distribuicdo normal das idades em todos os pacientes (Normalidade aceita pelo teste de

Kolmogorov-Smirnov; p>0,05)
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4.3. Descricdo do indice de enfisema na TCMD em pacientes nédo fumantes e

sem doenca pulmonar identificavel.

4.3.1. Grupo total de pacientes

No grupo total de pacientes a média de EI-950 foi de 2,5% com desvio-padrao
de 1,9.

4.3.2. Grupo de pacientes idosos

No grupo de pacientes idosos, a média de EI-950 foi de 3,3% com desvio-

padréao de 1,9.

4.3.3. Grupo de pacientes jovens

No grupo de pacientes jovens, a média de EI-950 foi de 1,3% com desvio-
padrdo de 1. Observando-se a distribuicdo normal das variaveis, e se considerando

um erro alfa de 5%, as variaces maximas aceitas como normais sao de:

e Grupo de pacientes idosos. EI-950 < 7,2%

e Grupo de pacientes jovens. EI-950 < 3,2%

A comparacdo do EI-950 nos grupos de idosos e jovens mostrou diferenca

estatisticamente significativa (P< 0,01) (Grafico 9).
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Gréfico 9. Comparacédo entre o EI-950 em pacientes jovens e idosos (p=0,0007). A. média e desvio-

padrédo sdo demonstrados e em B as duas séries sdo ordenadas crescentemente para comparagdo

das diferencas
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4.4. Correlacado entre os volumes pulmonares e o indice de enfisema pulmonar

na tomografia de 64 fileiras de detectores.
As correlacdes entre os volumes pulmonares, o EI-950 e MLD sédo descritas

na tabela 2. As correlagbes entre EI-950 e TLV foram de r = 0,445 (p=0,011) e entre
EI-950 e MLD foram de r = -0,668 (p<0,001). (Gréficos 10 a 13)

Grafico 10. Correlagao entre o indice de enfisema pulmonar (EI-950) e o volume pulmonar total (TLV)
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Gréfico 11. Correlagéo entre o indice de enfisema pulmonar (EI-950) e a densidade pulmonar média
(MLD)
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Graéfico 12. Correlacdo entre a densidade pulmonar média (MLD) e o volume pulmonar total (TLV)
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4.5. Correlacéo entre a idade, os volumes pulmonares e os indices de enfisema

na tomografia de 64 fileiras de detectores

As correlacdes entre os volumes pulmonares, o EI-950, MLD e a idade séo
descritas na tabela 2. A correlagéo entre EI-950 e idade foi de r = 0,526 (p=0,002);
entre a idade e TLV foi de r = 0,163 (p= p=0,374) e entre a idade e MLD foide r = -
0,327 (p=0,06). (Graficos 14 a 16)

Gréfico 13. Correlacao entre o volume pulmonar total (TLV) e a idade
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Gréfico 14. Correlagdo entre o indice de enfisema pulmonar (EI-950) e a idade
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Grafico 15. Correlacédo entre a idade, o volume pulmonar total e o indice de enfisema (o qual para

comparacao mais préxima das linhas de tendéncia foi multiplicado por 1000).

9000
8000 |
7000 - .’ [
6000 B 5 | ‘ *m
| u [ ] [ |
[ |
5000 m TV
g™ W g = » ﬁ
4000 u a +  E*1000
Ny
3000 u * *
o %o W/ o
2000 * *
4 ”
1000
,-/' * *
L R 2
O T T ’ T T . T T T T




67

Tabela 2. Correlagbes entre as variaveis.

El_950 Idade TLV MLD
r=0526 r=0,445 r=-0,668
2] el p=0,002 p=0,011  p<0,001
dade r = 0,526 r=0,163 r=-0,327
p=0,002 p=0,374  p=0,068
v (=0445  r=0,163 r=-0,651
p=0,011 p=0,374 p<0,001
LD (=-0,668 r=-0327 r=-0,651

p<0,001 p=0,068  p<0,001

r= Coeficiente de correlagdo de Pearson; TLV = Volume pulmonar total; MLD = Densidade pulmonar
média ; El 950= Indice de enfisema pulmonar medido com um ponto de corte de -950UH

4.6. Descricdo dos percentis de normalidade do IE para diferentes faixas

etarias através de regressao estatistica.

O melhor ajuste (R? = 0,94) da curva de regressdo do IE em relacdo a idade foi
encontrado para a equacdo p50 = 0,0019 x idade? - 0,0836 x idade + 1,182 e para o

desvio padrédo o melhor encontrado foi de DP = 0,0116 x idade.

O desvio padréo da El para toda a coorte foi de 1,94%. O erro padréo do valor y
previsto para cada x da regressdo (STExy) = 0,7%. Dividindo-se a coorte em 2
grupos (através de um ponto de corte de 50 anos) o desvio padrao para o grupo de

jovens foi de 0,75% e para o grupo de idosos foi de 1,78%.
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Com base na estimativa do percentil 50 e conhecendo-se o desvio padréo de cada
faixa etéria conseguimos calcular as médias de IE e os percentis para as diferentes
faixas etarias (Grafico 16). O limite superior da normalidade assumindo-se o erro alfa

como 5% foi de:

e Pacientes com 30 anos:
o percentil 95 = 2,6%;

e Pacientes com 50 anos:

o percentil 95 =3,5;

e Pacientes com 70 anos:
o percentil 95 =4,5;



Gréfico 16. distribuicdo dos indices de enfisema pulmonar em relagéo a idade (p = percentil).
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5. DISCUSSAO

5.1. As variaveis que afetam a mensuracdo do enfisema pulmonar na

tomografia computadorizada

A gquantificacdo do enfisema ao estudo tomografico tem boa correlacdo com a
histopatologia e os testes de funcdo pulmonar (10:2427:28:41.6.66.79) " Egta método tem
sido recomendado para avaliacdo de estudos longitudinais de tratamento do
enfisema, e € considerado superior aos testes funcionais no segmento das lesbes

enfisematosas ©3107),

A andlise computadorizada volumétrica por TC demonstrou melhor correlacéo

histopatolégica que a quantificacdo subjetiva 9.

No entanto, a avaliacao
computadorizada € mais sensivel a influéncias dos parametros tomograficos. Os
principais parametros, que tém demonstrado influéncia nas medidas de enfisema,

relatados na literatura, sédo descritos a seguir:

e A dose de radiacdo: atualmente, ha uma tendéncia a reducdo das doses
aplicadas na TC. A variabilidade descrita na dose da tomografia de torax
pode chegar a 1000% ©° 1% Estudos prévios descrevem a influéncia da
dose de radiacdo nas afericdes de enfisema ©1%119 com alteracdes
estatisticamente significativas. O problema € que especialmente no
enfisema pulmonar no uso de uma baixa dose h&d um baixo contraste entre
o parénquima pulmonar normal e o enfisematoso. Nesta situacdo, o nivel
de ruido da imagem aumentada leva a um aumento do El . Este efeito
pode ser reduzido, mas nao excluido com a aplicacdo de um filtro de
reducado de ruido ®2. Em nosso estudo, a dose padréo foi utilizada, pois o
interesse na avaliacdo das TCMDs de rotina, as quais sao realizadas com

dose usual.
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¢ O filtro: a escolha de um filtro, ou algoritmo de reconstrucao, influencia na
resolucdo espacial dos exames. Filtros de alta resolucdo preservam a
frequéncia das maiores densidades e resultam numa melhor resolucdo a
custa de um maior ruido. Algoritmos/filtros ‘moles’ s&o os que reduzem as
maiores densidades, resultando num baixo ruido e numa perda de
resolucdo. Estudos prévios indicam uma forte relacdo destes filtros,
principalmente os de alta resolucdo, na mensuracdo do enfisema ©.
Boedeker e cols ™ descreveram variacbes de 28% até 45%. Entretanto,
Kemerink e cols ®*°? relataram que, em meios homogé&neos com grandes
areas de enfisema mensurados, os filtros ndo causariam alteracéo
significativa nas medidas. Em estudo posterior, 0 mesmo autor ©® relata a
experiéncia com meios heterogéneos, demonstrando uma forte influéncia.
Em estudo recente, Ley-zarphorozam e cols demonstraram uma forte

influéncia destes filtros na mensuracéo do enfisema ©%.

e A espessura do corte: O efeito da espessura do corte na afericdo do
enfisema é inferior a influéncia do filtro . Entretanto, relatam-se variacées
gue chegam a 2% dos indices de enfisema nas oscilacbes de espessura
entre 1,25mm e 10 mm®. Esta variacdo isoladamente sugere pouca
importancia, mas deve ser incluida, pois em conjunto com demais variaveis

pode apresentar alteracdes significativas.

¢ O nivel de inspiracdo: O pulméo em expiracdo é mais denso que o pulmao
em inspiracdo. Com vista a este principio, as modificacdes volumétricas
alterariam a densidade pulmonar e os volumes de enfisema. Baseados
neste contexto foram desenvolvidos controladores de inspiracdo para a
mensuracao do enfisema. Estes controladores regulam a inspiracdo usando
sempre 0s mesmos volumes e, teoricamente, teriam uma reprodutibilidade
melhor. Atualmente, estudos demonstraram que a variacdo no nivel de
inspiragdo maxima do paciente ndao influencia significativamente as

mensuracées de enfisema ©V.

Além destes fatores, de forma menos significativa, o uso de meio de

contraste, a dose de radiagcdo, o ruido, o tipo de scanner, e mesmo O



72

posicionamento inadequado do paciente, foram descritos como influentes na

reprodutibilidade da densitometria CT (1°425265118.119)

Estas variacbes sao
importantes para a comparacdo e acuracia das medicdes enfisema e devido a elas
temos que conhecer as variagcdes decorrentes dos novos tipos de tomografos de

multiplas fileiras de detectores.

5.2. Ponto de corte densitométrico na TC para diferenciacdo entre o pulméo

normal e o enfisematoso.

Rosenblum e cols foram os primeiros a usar a densidade pulmonar para
medir o enfisema pulmonar © %, Desde os primeiros relatos, muitos dos limiares
densitométricos de separacdo entre o parénquima pulmonar normal e o

enfisematoso foram publicados na literatura 7~ 38 65.79.93)

O primeiro limiar amplamente utilizado e comparado com a histopatologia foi
o de -910 UH 9. Este limiar foi desenvolvido para em TC de fileira Gnica de
detectores, com cortes espessos (10 mm) e com uso de meios de contraste 9.
Outro fator importante é que este ponto de corte foi comparado com a histopatologia

em apenas um corte tomografico, onde se relatou correlacéo de r=0,91.

Gevenois e cols ®® foram os primeiros a usar cortes finos (1 milimetro) com
protocolo de alta resolucdo e correlacdo histopatoldgica. O limiar que melhor se
correlacionou com a histopatologia foi o de -950 UH. Em um estudo mais recente,
utilizando TCMD, Madani e cols ©® relataram uma boa correlacdo entre a CT e a
patologia, com os limiares de -950UH e -970UH demonstrando melhor correlagao.
Apesar de usarem um Tomografo de multiplas fileiras de detectores, Madani e cols
realizaram a avaliacdo com reconstrucdes axiais de 1mm e incremento de 10 mm,

sem uma verdadeira analise volumétrica ©9.
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Como demonstrado, ndo héa limite estabelecido na literatura para a anélise
volumétrica de enfisema em tomdégrafos de multiplas fileiras de detectores.. Devido a
isto, utilizamos o ponto de corte de -950 UH, pois este ponto de corte entre o
pulmdo normal e enfisematoso apresentou uma das melhores correlacdes nos

trabalhos realizados com cortes finos 2869

5.3. Estudos prévios que relatam a presenca de enfisema pulmonar em

pacientes sem doenca pulmonar detectavel.

Existem alguns estudos anteriores que relatam mensuracdes tomograficas de
enfisema pulmonar em pacientes sem doenca pulmonar (417:26:304570.118) 'cromgon e
Denison ®® foram os primeiros a descrever as densidades pulmonares em individuos
aparentemente normais com e sem doenca pulmonar detectavel. Como este estudo
foi publicado em 1988, o conceito de afericdo de enfisema através de medidas de
densidade ainda néo estava estabelecido e os autores nédo aferiram a quantidade de
enfisema pulmonar nesta amostra. Eles relataram apenas histogramas de densidade
pulmonares dos pacientes. Conforme demonstrado, este estudo tem apenas valor
histérico e pelo seu pioneirismo, pois nenhum dos paréametros adotados pelos

autores é utilizado atualmente.

Genevois et cols ®? estudaram 42 individuos saudaveis (21 homens, 21
mulheres) de 23 a 71 anos através de tomografias computadorizadas de alta
resolucdo. Os autores ndo encontraram diferenca estatisticamente significativa entre
0S sexos, e entre a idade e MLD. Entretanto, relatam uma correlacdo
estatisticamente significativa entre a idade e o indice de enfisema. Em sua amostra
de pacientes saudaveis, descreveram-se indices de enfisema médios de 8,7 + 5,1
para homens e 6,8 = 3,5 para mulheres. Estes indices, muito mais elevados que os
nossos, podem estar relacionados ao uso de filtro de alta resolugéao na avaliacao das
imagens deste estudo, e/ou a aquisicdo destas imagens terem sido realizadas em

tomoégrafo de fileira Unica de detectores (tomografo helicoidal simples). Estas
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diferencas reforcam a necessidade de descricdo de parametros da normalidade
quando utilizamos técnicas e aparelhos distintos.

Vikgren e cols ®® em um estudo prospectivo e randomizado,
acompanharam tabagistas e ndo-tabagistas saudaveis recrutados para investigacao
da influéncia do tabagismo no desenvolvimento do enfisema pulmonar. O intervalo
entre as avaliacdes foi de 6 anos. Foram estudados 26 ndo-fumantes sem doenca
pulmonar. Neste estudo, os achados foram avaliados apenas qualitativamente, sem
mensuracdo das areas de enfisema. Os autores concluiram que nao-fumantes

idosos podem apresentar varias alteracfes na TCAR, e isto ser considerado normal.

Horiuchi et cols “® avaliaram, prospectivamente, a incidéncia de enfisema
pulmonar em uma série de 859 professores (todos do sexo masculino, idade = 31-61
anos) que haviam sido submetidos a TCAR durante os exames admissionais. Este
estudo utilizou uma avaliacdo subjetiva do enfisema pulmonar. Foram realizadas
tomografias de baixa dose e TC com cortes finos em todos os individuos. Nas TC
com cortes de 10mm de espessura foi utilizado filtro de alta resolucéo e nas TC com
corte ndo se utilizou o filtro de alta resolucdo. Este método nunca antes descrito e é
uma aberragdo do ponto de vista técnico, ndo tendo validade nenhuma. Dos 859
individuos, o diagnéstico de enfisema foi realizado em 54 pacientes com TC de
baixa dose e 75 pacientes, por TCAR. Todos os individuos com diagndstico de
enfisema eram fumantes. Reiteramos que os parametros utilizados neste estudo nao
possibilitam uma utilizacdo dos dados demonstrados, devido aos importantes limites

de técnica.

Marsh et cols " estudaram 185 pacientes ndo-fumantes e sem doenca
respiratéria, a partir de uma amostra aleatéria da populagdo, comparando com
pacientes com diagndstico de enfisema em testes funcionais. Os intervalos de
confianca dos valores de referéncia para as mulheres foram de El% 0,2%-3,9% e
para os homens de 0,4%-8,7%. Este estudo realizou afericdo através de apenas 3
cortes de TCAR, sem amostrar todo o pulméo e usando filtro de alta resolugéo.
Fatores estes que invlidam os dados. Devido a estes fatores, seus dados ndo podem

ser utilizados em TCMD com avalia¢des volumétricas.
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Irion et cols “®, em um estudo prospectivo de 30 pacientes ndo-tabagistas e
sem doenc¢a pulmonar reconhecivel (16 homens, 14 mulheres, faixa etaria, 19-41
anos), relataram os limites de normalidade de EI de 0,03% a 0,35%. Os autores
utilizaram tomografia computadorizada helicoidal simples (um Unico canal de
detectores), com cortes de 7mm de espessura e baixa dose de radiacdo. Estes
dados sao validos para esta amostra de pacientes jovens onde, inclusive, ndo se

identificou influéncia da idade no El.

Quando comparamos com nossos dados com este estudo, encontramos
indices de enfisema muito maiores, 0 que pode estar relacionado ndo apenas a
nossa técnica, mas aos NOSS0S pacientes, mesmo no Nosso grupo de pacientes
jovens terem uma idade média mais elevada que neste estudo. Associados a estes
fatores que podem explicar a diferenca dos dados entre este estudo e 0 nosso,
adiciona-se ainda o fato que o ponto de corte de -1024UH e -250UH utilizado para
aferir o volume pulmonar total no trabalho de Irion et cols “®, difere do nosso (-
1024UH a -400UH).

Conforme relatado, alguns estudos mostraram os indices de enfisema em

(30,43)

pacientes sem doenca pulmonar detectavel Entretanto, estes estudos

utilizaram baixa dose; outros filtro de alta resolucdo ou cortes tomograficos espessos
(14.17.26.3045.70.116)  considerando-se que trabalhos anteriores demonstraram a
influéncia da dose ©'9  espessura de corte ©, filtro ®® e do tipo do tomégrafo na
mensuracéo do enfisema “%?), nossos dados s&o (teis em caracterizar padrdes da
normalidade na rotina diaria com padrdes de técnica utilizados hoje em dia.
Utilizamos uma dose ", espessura de corte tomografico e um tomégrafo que séo os

utilizados atualmente nos centros mais desenvolvidos.

5.4. O indice de enfisema em pacientes ndo fumantes e sem doenc¢a pulmonar

identificada, com o uso de tomografo de multiplas fileiras de detectores.

O enfisema pulmonar tem uma evolugdo longa, silenciosa e assintomatica,

manifestando-se clinicamente apenas em uma fase avancada “®. Para distinguir os
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pacientes com enfisema incipiente daqueles sem doenca, os valores de referéncia
da normalidade sdo necessérios. Nosso estudo mostra que mesmo em n&o-
fumantes jovens que ndo tém nenhuma histéria de doenca pulmonar, nem alteracéo
ao exame fisico, pequeno volumes de enfisema pulmonar podem ser detectados, e

gue estes volumes de enfisema aumentam com a idade.

Em nossa amostra, as médias de IE foram de 1,3% (DP = 1,0) para individuos
jovens e de 3,3% (DP = 1,9) para o grupo de idosos. Para um erro alfa de 5%, os
limites de normalidade do indice de enfisema em inspiracdo para o grupo de jovens
foram 3,2% (95 percentil = 2,4%), e para o grupo de idosos de 7,2% (95 percentil =
6,7%). Estes resultados sao inferiores aos relatados por Gevenois et al em TCAR

num grupo de individuos sem doenca pulmonar €.

Entretanto, quando comparamos 0 nosso grupo de jovens com os dados de
Irion et cols®?, encontramos valores maiores de EI-950. Estas diferencas,
certamente estéo relacionadas com a diferenca entre as doses, espessuras de corte
e/lou com o tomégrafo utilizado “>5193119 e demonstram de maneira clara a

importancia de se ter valores referenciais nas diversas técnicas.

Através da analise estatistica dos dados colhidos, desenvolvemos
parametros da normalidade para as diferentes faixas etarias baseados na
distribuicdo percentil dos dados. Isto pode ser Util na diferenciacéo de pacientes com
enfisema pulmonar e pacientes idosos normais. Além disso, podemos ter uma idéia
de progressdo em fumantes que ainda ndo tem limites de enfisema anormais, mas
apresentam progressao no percentil. Os valores maximos de IE encontrados por nés
foram de: pacientes < 35anos (p95 = 0,48%); pacientes entre 35 e 45 anos (p95 =
1,92%); pacientes entre 45 e 65 anos (p95 = 3,57%) e pacientes > 65 ano (p95 =
7,81%).
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5.5. Correlacdo entre os volumes pulmonares e o indice de enfisema pulmonar

na tomografia computadorizada de 64 canais

A densidade tomografica € uma medida representada em unidades
Hounsfield. Esta escala Hounsfield € definida (aproximadamente) como -1000 UH
para o ar, 0 UH para agua e 1.000 UH para o osso. O pulmdo é composto
essencialmente por dois tipos de densidade: ar (medindo aproximadamente -
1.000UH) e "tecido" (incluindo o sangue, as células, 4gua, etc; os quais tém
densidade de aproximadamente 0 UH).

Esta afericdo de densidade tomografica pode ser convertida diretamente em
gue quantidade de ar e de tecidos existente em determinada regido das imagens do
parénquima pulmonar. Por exemplo, uma regido do parénquima pulmonar que tenha
uma densidade de -600 UH contém uma média de 60% de ar e 40% "tecido" "® %9,
Com este principio, a variacdo no nivel de inspiracao tera influéncia na densidade do
pulméo e, consequentemente, na afericdo do El 950. Nosso trabalho demonstrou
uma significativa correlacdo ente TLV, El 950 e MLD, o que vem a confirmar alguns

estudos prévios que relataram esta correlagéo “& 97,

Isto é importante no acompanhamento de pacientes com enfisema que nao
conseguem ter o mesmo volume pulmonar no exame de controle. Foi com a
constatacdo deste problema que programas matematicos de ajustamento
volumétrico para diferentes niveis de inspiracdo foram desenvolvidos, e estdo em
uso para o acompanhamento das medicdes de enfisema por TC 1°. O controle do
volume pulmonar por espirometria foi uma tentativa de padronizar os volumes
pulmonares na afericdo do enfisema ©?. Entretanto, seu uso n&o foi difundido devido

ao preco e complexidade da técnica.
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5.6. Correlagcédo entre a idade, os volumes pulmonares e o indice de enfisema

pulmonar na tomografia de 64 canais

A idade de 50 anos foi escolhida para separar 0s n0ossos 2 grupos, porque €
descrito que este é o ponto crucial, a partir do qual uma parte significativa das fibras
elasticas na regido dos bronquiolos respiratorios e alvéolos degeneram e aparecem

rupturas e colapsos G719,

Como consequéncia desta dilatacdo dos dutos
alveolares, ocorre um alargamento dos espacos aéreos ©®"*°_ Este alargamento é
notavelmente homogéneo, ao contrario da distribuicdo irregular e gerealmente néo
normal do enfisema pulmonar 1%, Nossa distribuicdo normal do El pode estar

relacionada com este alargamento homogéneo dos espacos aéreos 1%

Existem alguns trabalhos prévios que relatam o diagnostico de enfisema em
pacientes idosos néo-tabagistas **13%. A totalidade destes estudos utilizou TCAR e
filtro de alta resolucdo no processamento das imagens. Dois deles ndo aferiram
quantitativamente o enfisema pulmonar, estando direcionado a descricdo de todas
as alteracdes parenquimatosas. O trabalho de Genevois et cols ©? foi o Gnico a
descrever a correlacdo dos indices de enfisema e a idade. Entretanto, este estudo
utilizou filtro de alta resolugcéo no processamento das imagens, o que definitivamente
altera os resultados 9. Outrossim, cabe ressaltar que a técnica de TCAR utilizada
pelos autores ndo € a mais a utilizada atualmente e ndo afere a totalidade do volume
pulmonar como a TCMD ©%. Mesmo assim, Genevois et cols ®® encontraram
correlacdes significativas entre a idade e o indice de enfisema. Nosso trabalho foi o
primeiro a relatar e mensurar a correlacdo entre a idade e o enfisema pulmonar
aferido na totalidade dos pulmdes, demonstrando uma correlacdo moderada (r =
0,52), mas estatisticamente significativa (p=0,002).

N&o encontramos uma correlagéo significativa entre a idade e o TLV (r =
0,163; p=0,374), o que pode estar relacionado a teoria que o enfisema senil, apesar
de aumentar 0os espacos aéreos, nao altera o volume pulmonar. Outro fator que
pode ter contribuido para esta auséncia de correlacdo é os pacientes terem sido

pareados pelo indice de massa corpérea, fator que tem influéncia nesta variavel .
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5.7. Limitagdes

O wuso de percentis (PD) como ferramenta de mensuracdo e
acompanhamento do enfisema pulmonar éuma das alternativas recomendadas para
avaliacdo de estudos longitudinais em enfisema ®®. O percentil é definido como o
valor de atenuacao (em UH) abaixo do qual certa percentagem do volume pulmonar
encontra-se. Este método é baseado no histograma de distribuicdo de frequéncia de
todas as unidades hounsfield do pulméao, e pode ser Gtil no segmento do enfisema
pulmonar. O que se realiza € escolher um percentil fixo (geralmente 15%) no
histograma de densidades do pulmao do paciente em estudo e avaliar em duas TCs
se 0 volume abaixo deste percentil se alterou ou ndo. Em um workshop da
Sociedade Européia de Pneumologia, o percentil 15 foi sugerido para avaliacdo da
progresséo do enfisema ©.

Recentemente, Madani e cols®® demonstraram que o percentil que mais se
correlaciona com volumes de enfisema é o 1° percentil (r = 0,57), apresentando o
percentil 15 uma correlacdo inferior, quando estudado em TCMDs (r = 0,5). Os
mesmos autores também observaram correlacdo r = 0,58 para o EI-950 e 0,59 para
o EI-970. Embora exista uma justificativa tedrica e plausivel de que o PD pode ser
atil para analise evolutiva do enfisema pulmonar, para a quantificacdo isso nao é
verdade. Se utilizarmos o 15 percentil para o diagnostico de enfisema pulmonar,
todos os pacientes, inclusive os normais, em maior ou menor quantidade, terdo
enfisema pulmonar. Devido a isto, consideramos que a El reflete o fenbmeno da

destruicdo (ou eliminacdo) do tecido pulmonar que ocorre no enfisema.

A nossa amostra consiste em pacientes em rastreamento de neoplasia, o que
€ um fator limitante para a generalizacdo dos dados para uma populagéo.
Entretanto, selecionamos apenas pacientes com neoplasia localizada, sem histéria
de pneumopatia ou tabagismo, sem sinal de doenca pulmonar a anamnese e exame
fisico e com tomografia computadorizada normal. Com base nestes critérios,
acreditamos que se ndo conseguimos retirar toda a influéncia deste viés na afericao
do enfisema, tornamo-lo de influéncia insignificante. Cabe ressaltar que utilizamos

esta amostra por ser a mais proxima da normalidade em que se tem indicacdo de
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uma TCMD de térax. Tendo em vista o principio que sempre devemos tentar

diminuir a irradiacdo a que sédo expostos os individuos, devido a esta apresentar um

risco intrinseco de induzir o desenvolvimento de neoplasias ©°.
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6. CONCLUSOES

Baseado no estudo das tomografias computadorizadas de multiplas fileiras de

detectores em 32 pacientes assintomaticos podemos concluir que:

e Pacientes ndo-fumantes, sem doenca pulmonar reconhecivel também
podem mostrar uma propor¢ao de enfisema pulmonar a TC.

e Existe uma correlacdo entre a idade dos pacientes e o0s volumes de
enfisema pulmonar, aumentando os volumes de enfisema nos pacientes
conforme o aumento da idade ( r=0,52; p=0,002).

e Existe uma correlacéo entre a idade dos pacientes e a densidade pulmonar
média, diminuindo a densidade pulmonar nos pacientes conforme o
aumento da idade (r = -0,327; p=0,05).

e Observando-se a distribuicdo normal das variaveis, e se considerando um
erro alfa de 5%, os valores maximos do indice de enfisema aceitos como
normais sao de:

» Pacientes com 30 anos:

e percentil 95 = 2,6%;

= Pacientes com 50 anos:

e percentil 95 =3,5%;

= Pacientes com 70 anos:

e percentil 95 =4,5%;

e Existe uma diferenca estatisticamente significativa entre os volumes de

enfisema pulmonar nos pacientes com mais e menos de 50 anos (P< 0,01).
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6.1. Consideracdes finais

Com os resultados de nosso estudo esperamos que o diagndstico inicial do
enfisema pulmonar possa ser realizado de forma mais precoce, 0 que pode ajudar
em varios campos da medicina, desde a conscientizacao da cessacao do tabagismo
até o diagnostico precoce de doencas genéticas como a deficiéncia de alfa 1
antitripsina. Outrossim, estes dados poderao facilitar o entendimento das alteracdes
pulmonares associadas ao envelhecimento e diminuir o nimero de diagndsticos

errbneos do enfisema pulmonar em idosos.
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