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A asma bronquica é definida como uma doenga inflamatodria cronica e heterogénea das vias aéreas, caracterizada
por histéria de sintomas respiratérios e por limitagao varidvel do débito aéreo. Na asma bronquica podem ocorrer
disturbios nas trocas gasosas promovidos pela presenga de obstrucdao das vias aéreas, pelo que os resultados
presentes na literatura relativos a capacidade de transferéncia alvéolo-capilar do monéxido de carbono (DLco) sdo
diversificados.

O objetivo do presente artigo de revisdo é caracterizar, através da analise da literatura, a importancia da DLco em
asmaticos, de acordo com a presenca de diferentes graus de gravidade de obstrucdo das vias aéreas e presenga ou
auséncia de hiperinsuflacdao pulmonar.

Estudos demonstraram que individuos asmaticos apresentam DLco e DLco/VA (corrigida para o volume alveolar)
superiores aos verificados em individuos sem patologia respiratéria, sendo os motivos apontados para tal a
presen¢a de um maior volume sanguineo capilar pulmonar e uma maior capacidade de difusdao da membrana em
individuos com asma brénquica. As investigag6es em individuos asmaticos revelaram que a DLco se encontra mais
diminuida na presenca de obstrugdo das vias aéreas, quanto maior for o grau de gravidade dessa obstrucdo e ainda
na presenca de critérios de hiperinsuflagao pulmonar.

A andlise das trocas gasosas na asma bronquica deve ser interpretada com cautela pois existem inimeros fatores

que contribuem para a sua alteragao. Salienta-se ainda a importancia da realizagao nestes individuos de provas de
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fungao respiratdria que incluam técnicas que permitam caracterizar os volumes pulmonares e as trocas gasosas.

Bronchial asthma is defined as a chronic and heterogeneous inflammatory disease of the airways, characterized by
history of respiratory symptoms and by variable airflow limitation. In bronchial asthma gas exchanges disorders can
occur promoted by the presence of airflow obstruction. Therefore, the results found in literature on carbon monoxide
diffusion capacity (DLco) are diverse.

The aim of this review is to characterize the importance of DLco in bronchial asthma, according to the presence of
airway obstruction, the degree of severity of airway obstruction and the presence or absence of lung hyperinflation.
Studies have shown that patients with bronchial asthma have DLco and DLco/VA (corrected for alveolar volume) values
higher than those found in patients without respiratory disease, which seems to be due to an increased pulmonary
capillary blood volume and an increased membrane diffusion capacity in patients with bronchial asthma. Investigations
revealed that in patients with bronchial asthma the higher the degree of severity of airway obstruction, the more
decreased DLCO appears, as also occurs in the presence of lung hyperinflation criteria.

The analysis of gas exchange in bronchial asthma should be interpreted with caution because there are many factors
that contribute to its alteration. One should also point out the importance of performing lung function tests in these

patients, namely techniques that enable the characterization of lung volumes and gas exchanges.
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INTRODUCAO

; 2
sendo esta usualmente reversivel”.

O Global Strategy for Asthma Management and
Prevention Report 2014 (The Global Initiative for
Asthma - GINA) define a asma brénquica como uma
doenca inflamatéria crénica e heterogénea das vias
aéreas, caracterizada por dois fatores: a) historia de
sintomas respiratdérios que podem variar no tempo e
na intensidade e b) limitacdo varidvel do débito
aéreo’. Durante os episodios de agudizagdo desta
patologia ocorre uma diminui¢do do calibre do limen
da via aérea devido a contracdo do musculo liso,
edema da mucosa e acumulacdo de muco, que
promovem a presenca de obstrucdo das vias aéreas,

O diagndstico de asma bronquica deve ser
considerado em qualquer doente com episddios
recorrentes de pieira, dispneia, tosse e aperto
toracico, presentes particularmente no periodo
noturno ou no inicio do periodo diurno. Estes
sintomas estdo geralmente associados a uma
obstrucdo generalizada, mas variavel, das vias aéreas,
a qual é reversivel, espontaneamente ou através de
tratamento’. Segundo o GINA em 2014%, a realizacdo
de provas de funcgdo respiratoria é fundamental para
o diagnédstico desta patologia, uma vez que a
limitacdo do débito aéreo é monitorizada através da
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espirometria, técnica que possibilita a confirmacado da
presenca de obstrucdo das vias aéreas, a
caracterizacdo do seu grau de gravidade e resposta ao
broncodilatador’.

Na asma bronquica, para além da espirometria,
existem outros exames de fungdo respiratdria que
permitem ter acesso a parametros adicionais que
fornecem informagdes relativas aos volumes
pulmonares ndo mobilizaveis (pletismografia corporal
total), trocas gasosas (capacidade de transferéncia
alvéolo-capilar do monodxido de carbono - DLco - e
gasimetria arterial) e hiperreatividade brénquica
(provas de provocacdo inalatdria). A presente revisdo
de literatura ird maioritariamente focar-se na
importancia da avaliacdo da DLco na asma brénquica,
contudo, também abordard parametros obtidos por
outras técnicas (espirometria e pletismografia
corporal total) que permitam caracterizar a obstrucao
das vias aéreas e a presenga ou auséncia de
hiperinsuflacdo pulmonar.

A DLco é uma técnica de estudo da funcdo
respiratoria clinicamente util que fornece uma
medida quantitativa da transferéncia de gas nos
pulmdes*. Na asma brénquica podem ocorrer
disturbios nas trocas gasosas, sendo estes
promovidos pela presenca de obstrucdo das vias
aéreas periféricas®, pelo que os resultados presentes
na literatura relativos a DLco sdo diversificados, uma
vez que se reporta que este parametro pode estar
normal, aumentado ou diminuido®. A presenca de
uma DLco diminuida em asmaticos pode refletir a
presenca de enfisema, enquanto a existéncia de
valores aumentados desta varidvel pode refletir uma
perfusdo elevada dos lobos superiores do pulmao
(secundaria a vasoconstricdo em areas mal ventiladas
causada pela presenca de obstrucdo das vias aéreas),
um volume sanguineo capilar aumentado (secundario
a pressdes pleurais mais negativas ou artefacto) ou
uma maior difusdo em areas melhor ventiladas (areas
gue desinsuflam mais rapidamente, o que leva a uma
maior representatividade na amostra de gas alveolar
recolhida)®.

A presente revisdao de literatura pretende identificar
em que situacdes se verificam as diversidades na
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DLco e DLco/VA e quais as causas subjacentes as
mesmas. Desta forma, estabeleceu-se como objetivo
caracterizar a importancia da DLco em individuos
asmaticos, de acordo com a presenca de diferentes
graus de gravidade de obstrucdo das vias aéreas e
presenca ou auséncia de hiperinsuflagdo pulmonar.

METODOLOGIA

Foi realizada uma pesquisa na Pubmed utilizando-se
as palavras-chave (individuais ou conjugadas com
recurso aos operadores boleanos AND, OR e NOT):
asma broénquica, trocas gasosas, DLco e DLco/VA
(capacidade de transferéncia alvéolo-capilar do
mondxido de carbono corrigida para o volume
alveolar) e seus equivalentes em inglés e espanhol.
Foram considerados artigos originais de investigacao,
artigos de revisdo de literatura e ainda documentos
em outro formato que contivessem informagdes
pertinentes para a tematica. Apenas foram
considerados nesta revisdo de literatura estudos
realizados em humanos. Na&o foi estabelecido
nenhum limite temporal em termos de datas de
publicacdo para a inclusdo dos artigos, optando-se
por utilizar todos os artigos disponiveis de forma livre
na Internet e que contivessem um conteldo
considerado relevante, tendo sido o artigo mais
antigo incluido publicado em 1970 e os mais recentes
em 2014.

Foram analisados 49 artigos, dos quais foram
excluidos 31 por ndo estarem diretamente
relacionados com o tema, por se encontrarem
repetidos ou por ndo discriminarem a metodologia
utilizada.

DLCO E ASMA BRONQUICA

A DLco representa um indice da potencial area total
de superficie disponivel para as trocas gasosas’. Um
dos métodos mais frequentemente usado para avaliar
as propriedades das trocas gasosas pulmonares é o
método de single breath®, sendo este o método
utilizado nas diversas investigacGes que serdo
posteriormente apresentadas, para a determinagdo
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da DLco e DLCO/VA.

Na asma brénquica, sobretudo na asma brénquica
grave, sdo expectaveis disturbios nas trocas gasosas
promovidos pela presenca de obstrucdo das vias
aéreas periféricas, que resulta da combinacdo de
varios fatores, tais como: a) broncoconstricdo
(desenvolvimento de extensas areas alveolares em
gue a ventilacdo é reduzida mas a perfusdo é
mantida)®; b) espessamento das paredes das vias
aéreas devido a alteragbes inflamatdrias; e «c)
presenca de secre¢des luminais nas vias aéreas. A
presenca de obstrucdo das vias aéreas é responsavel
pela diminuicdo da ventilagdo, o que acarreta, em
algumas zonas do pulmao, uma diminuicdo da relacdo
Ventilagdo/Perfusdo (V/Q)"**. Os resultados atuais
suportam o conceito de que a distribuicdo
heterogénea e irregular da ventilacdo na asma
bronquica é uma  manifestagio de um
comportamento complexo do sistema respiratério,
em vez de um comportamento independente das vias
aéreas™. Outro dos fatores que pode condicionar as
trocas gasosas na asma brénquica é a presenca de
hiperinsuflacdo pulmonar resultante da obstrucdo das
vias aéreas. O seu surgimento estimula a sensac¢do de
dispneia, compromete as trocas gasosas através do
aumento do espago morto, promove o aumento do
trabalho respiratdrio e, em casos extremos, leva a
comprometimento hemodinadmico™.

Saydain e colegas apontam como possiveis
justificagcdes para a presenca de uma DLco e DLco/VA
elevadas em asmaticos, a sobrestimacdo destes
parametros devido a obstrucdo das vias aéreas, o
aumento da perfusdo nos apéx do pulmdo resultante
do aumento da pressdo arterial pulmonar ou de
pressOes pleurais mais negativas secundarias ao
estreitamento da via aérea®.

Stewart™ realizou um estudo que incluiu uma
amostra de individuos asmaticos nunca fumadores
com obstrucdo ligeira das vias aéreas (n=10) e um
grupo de controlo de individuos nunca fumadores,
sem histéria de alergia, doenca respiratdria, tosse ou
alteracdes ventilatéorias (n=10). Os resultados
revelaram a ndo existéncia de diferencas com
significado estatistico (p>0,05) para a DLco entre

individuos asmaticos (26,6%4,6 ml/min/mmHg) e
individuos ndo asmaticos (30,1%6,8 ml/min/mmHg)
contudo a andlise do parametro DLco/VA demonstrou
gue o grupo dos asmaticos (6,3+1,1 ml/min/mmHg/L)
apresentou para esta variavel niveis estatisticamente
superiores (p<0,05) comparativamente ao grupo de
controlo (5,5+0,4 ml/min/mmHg/L). O autor aponta o
volume sanguineo capilar pulmonar (Vc) superior
(p>0,05) obtido no grupo dos asmaticos (79,9+19,2
ml) comparativamente ao grupo de controlo
(67,6£13,7 ml) como uma possivel causa para a
presenca de uma DLco/VA superior nos asmaticos.

O estudo de Zamarrén et al.”> embora tenha incluido
uma amostra com caracteristicas semelhantes e
tenha sido metodologicamente idéntico ao de
Stewart,* obteve resultados distintos uma vez que o
grupo com asma brénquica apresentou uma DLco, um
Vc e uma capacidade de difusdo da membrana - Dm-
(31,2£7,6 ml/min/Hg; 206,0+118,0 ml, 34,0+9,9
ml/min/Hg, respetivamente) estatisticamente
superior (p<0,05) ao verificado no grupo de controlo
(24,1£4,3 ml/min/Hg; 104,1+121,3 ml, 27,8%7,1
ml/min/Hg, respetivamente). Para a DLco/VA ndo
foram encontradas diferencas com significado
estatistico (p>0,05), entre os grupos, contudo o grupo
dos asmaticos apresentou uma média superior deste
parametro. Os autores apontam o Vc e o Dm
superiores no grupo dos asmaticos como possivel
justificacdo para a presenca de uma DLco e uma
DLco/VA  superiores nos asmaticos™.  Existem
diferengas neste parametro entre os dois estudos,
pois embora entre eles a tendéncia da DLco e da
DLco/VA seja semelhante, a anadlise estatistica
comparativa entre os grupos de asmaticos e o grupo
de controlo sdo diferentes. Contudo ha que salientar
o numero reduzido de estudos apresentados.
Detetaram-se, no estudo de Stewart,** diferencas na
DLco e, no estudo de Zamarrdon e colegas,15 as
diferencas foram detetadas no pardmetro DLco/VA.

Segundo Keens et al., a presenca de obstrucdo das
vias aéreas, nomeadamente o seu grau de gravidade,
e a presenca de critérios de hiperinsuflacdo pulmonar
condicionam as trocas gasosas na asma brénquica®™.
Tal foi verificado por varios estudos realizados em
asmaticos, tendo sido os resultados destes
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:16
concordantes entre si™.

Um estudo retrospetivo levado a cabo por Khan et al.
incluiu 65 individuos nunca fumadores e ex-
fumadores (> 30 anos de cessagdo) com asma
bronquica persistente moderada a grave, sem outras
doencas pulmonares ou histdria de exposicdo passiva
ao fumo do tabaco. A amostra foi dividida em dois
grupos, um deles com DLco 280% e o outro com DLco
<80%. Constatou-se que os individuos com DLco
>80% apresentavam um grau de gravidade de
obstrucdo das vias aéreas inferior (FEV;
66,11+17,32%) ao verificado no grupo com DLco
<80% (FEV, 59,76+17,49%), com p>0,05. Apesar dos
autores ndao mencionarem qual a percentagem de
individuos incluidos na amostra que apresentavam
critérios de hiperinsuflacdo pulmonar, através da
analise do parametro capacidade residual funcional
(FRC) constatou-se que o grupo com a DLco >80%
apresentou uma média inferior (118,04+38,11%)
desta varidvel comparativamente ao grupo com DLco
<80% (124,61+43,19%), com p>0,05. Apesar das
diferencas ndo apresentarem significado estatistico
parecem indicar que em individuos com asma
bronquica persistente moderada que apresentam
valores inferiores de DLco, apresentam também graus
de gravidade superiores de obstrucdo das vias aéreas
e uma maior tendéncia para a presenga de
hiperinsuflacdo pulmonar. De acordo com Khan e
colegas, individuos com asma brénquica de longa
duracdo mostraram valores reduzidos de DLco devido
ao comprometimento vascular, alveolar e capilar
associado ao remodeling das vias aéreas"’.

O estudo de Kharevich et al.’® incluiu uma amostra de
31 individuos com asma brénquica grave e 23
individuos com asma bronquica ndo grave. Individuos
com asma brénquica grave apresentaram um menor
valor de FEV;, ou seja, um maior grau de gravidade da
obstrucdo das vias aéreas e um maior grau de
hiperinsuflacdo pulmonar do que o grupo com asma
brénquica ndo grave, uma vez que apresentaram uma
média estatisticamente superior (p = 0,001) de
volume residual - RV - (192,6% vs 163,8%). A analise
da DLco revelou que o grupo da asma bronquica
grave apresentou uma média estatisticamente
inferior (p=0,008) desta variavel (73,1%)
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comparativamente ao grupo da asma brdnquica nao
grave (85,1%). Os autores sugerem que a presencga de
obstrucdo persistente, air trapping e diminuicdo da
capacidade de difusdo sdo caracteristicas importantes
da funcdo pulmonar em individuos com asma
brénquica grave o que aponta para que estes tenham
um remodeling das vias aéreas consideravel e
alteracdes estruturais do parénquima pulmonar.

O estudo de Palmer e Diament™ incluiu 72 individuos
asmaticos que foram divididos em trés grupos de
acordo com o grau de gravidade da obstrucdo das
vias aéreas (grupo 1 — 55% < FEV; <69%, grupo 2 —
40% <FEV,; <54% e grupo 3 — FEV; <40%). Os
individuos do grupo 1 foram os que apresentaram
valores inferiores de RV e RV/TLC (161,9% e 145,0%),
seguido do grupo 2 (192,3% e 163,5%) e, por ultimo,
o grupo 3 (235,9% e 194,3%), o que indica que quanto
maior o grau de gravidade da obstrucdo das vias
aéreas maior a presenca de hiperinsuflacdo
pulmonar. Quanto a DLco, foi o grupo 1 que revelou a
maior média para este parametro (86,3%), seguida do
grupo 2 (75,4%) e do grupo 3 (63,1%). Estes
resultados permitiram aos autores do estudo concluir
gue quanto maior o grau de gravidade de obstrucdo
das vias aéreas em individuos asmaticos, maior a
hiperinsuflacdo e menor a DLco.

Embora com metodologias distintas e realizados com
intervalos temporais significativos, as investigacdes
de Khan et al., Kharevich et al.®® e Palmer e
Diament™ apontam para que, em individuos com
diagndstico de asma bronquica, a presenca de uma
DLco inferior ocorre concomitantemente com a
presenca de um maior grau de gravidade de
obstrucdo das vias aéreas e com uma maior tendéncia
para a presengca de hiperinsuflacdo pulmonar
(volumes pulmonares ndao mobilizaveis superiores).

CONSIDERAGOES FINAIS

Verificou-se que os individuos asmaticos apresentam
niveis de DLco e DLco/VA superiores a individuos sem
doenca respiratdria, tendo sido apontados como
fatores responsaveis, um volume sanguineo capilar
pulmonar e uma capacidade de difusdo da
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membrana, superiores em asmaticos.

A andlise das trocas gasosas na asma bronquica deve
ser interpretada com cautela pois existem iniameros
fatores que contribuem para o seu
comprometimento, nomeadamente a presenga de
obstrucdo das vias aéreas, o grau de gravidade da
obstrucdo das vias aéreas e a presenca de
hiperinsuflacdo pulmonar, aspetos estes que podem
levar a diminui¢do da DLco.

Com o presente artigo de revisdo foi ainda possivel
salientar a importancia das provas de fungdo
respiratéria no contexto de asma brénquica,
sobretudo no que respeita a necessidade de efetuar,
para além da espirometria, a determinacdo dos
volumes pulmonares ndo mobilizdveis e a
determinacdo da DLco e DLco/VA. Estas técnicas
permitem caracterizar, de forma mais completa, estes
doentes relativamente a funcdo respiratéria e ainda
perceber se existe ou ndo comprometimento das
trocas gasosas.
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