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RESUMO: A Doenca Pulmonar Qbstrutiva Cronica (DPOC) é considerada uma Sindrome Inflamatdria Pluricelular
Sistémica Cronica, caracterizada por um processo inflamatério permanente que ndo se restringe ao sistema
respiratorio e que predispde limitacoes do fluxo aéreo e outras comorbidades. Sendo assim, & de suma importancia
a analise de proteinas de fase aguda, pois concentracdes elevadas dessas estdo intimamente relacionadas ao
pior prognostico. O objetivo do estudo foi avaliar os niveis de Proteina C—Reativa (PCR) e Fibrinogénio entre 0s
pacientes com DPOC de estagios 3 e 4. Para esse fim, foi realizado um estudo de corte transversal, no qual
foram analisados dados coletados de prontuarios de 105 portadores de DPOC, de niveis de gravidade 3 e 4,
obedecendo aos critérios da Global initiative for Crhronic Obstrutive Lung Disease (GOLD) 2015, assistidos por
um ambulatorio de referéncia no atendimento dessa enfermidade. O estudo revelou, em relagdo ao estagio de
gravidade 3, uma mediana de PCR e Fibrinogénio de 2,91 mg/L e 331,5 mg/dL, respectivamente, enquanto que,
para o estagio 4, esses valores foram, em sequéncia, 5,4 mg/L e 345,5 mg/dL. Embora a apresentacao da DPOC
seja mais severa nos pacientes com gravidade 4 em relagao aos de gravidade 3, ao nivel de 5% de significancia
nao se pode excluir a hipotese de igualdade em relagdo aos niveis de PCR e Fibrinogénio entre esses estagios.
Pode—se concluir que, embora os niveis dos marcadores inflamatorios estudados néo diferissem com o estagio
de gravidade da DPOC, os niveis de PCR ratificaram a maior predisposicao desses enfermos em desenvolverem
Doenca Arterial Coronariana.
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EVALUATION OF C—-REACTIVE PROTEIN AND FIBRINOGEN IN ADVANCED STAGES OF
CHRONIC OBSTRUCTIVE LUNG DISEASE

ABSTRACT: Chronic Obstructive Lung Disease (COLD) comprises a chronic systemic pluricellular inflammatory
syndrome characterized by a permanent inflammatory process which is not restricted to the respiratory system
but predisposes to limitations of the aerial flow and other co—diseases. The analysis of proteins in the acute phase
is relevant since their high concentrations are closely related to the worst forecast. Current analysis evaluated the
levels of C—Reactive Protein (CRP) and Fibrinogen among patients with COLD, at stages 3 and 4. The transversal
study investigated data retrieved from clinical charts of 105 COLD bearers at 3 and 4 levels complying with
criteria of the Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) 2015, attended at a reference clinic.
At stage 3, the study showed a median CRP and Fibrinogen of 2.91 mg/L and 331.5 mg/dL respectively, whereas
at stage 4, rates were 5.4 mg/L and 345.5mg/dL. Although COLD is 5% more severe at stage 4 when compared
to that at stage 3, one cannot exclude the hypothesis of equality with regard to CRP and Fibrinogen levels between
the stages. Although the levels of inflammatory markers studied differ with COLD's severity stage, CRP levels
confirmed a higher predisposition of patients when they developed Arterial Coronary Disease.
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“Graduando em medicina pela Faculdade de Tecnologia e Ciéncia (FTC), Brasil; E-mail: rneves91@gmail.com
"~ Graduanda em medicina pela Universidade Federal do Reconcavo da Bahia (UFRB), Brasil.

" Doutor em Medicina e Salde da Familia pela Fundagéo Bahiana para Desenvolvimento das Ciéncias; Docente no curso de medicina na Faculdade
de Tecnologia e Ciéncia (FTC), Brasil.



32 Avaliag4o da proteina C-reativa e fibrinogénio nos estagios avancados da doenga pulmonar obstrutiva crénica

INTRODUGAO

A doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC)
vem sendo gradativamente considerada como uma
Sindrome Inflamatdria Pluricelular Sistémica Cronica,
com nivel de gravidade e resposta terapéutica
diferenciada de acordo com o fenétipo clinico da
doenca. Essa sindrome, caracterizada por uma
obstrugdo cronica das vias aéreas inferiores de carater
nao totalmente reversivel, associado, muitas vezes, a
uma destruicao progressiva do parénquima pulmonar,
é provocada por um processo inflamatorio anormal e
cronico que limita o fluxo aéreo, tendo como principal
causa a exposicdo as particulas e/ou gases toxicos,
sobretudo & fumaca do cigarro. E uma das principais
causas de morbidade, atualmente representa a
quarta principal causa de morte no mundo e acomete
preferencialmente o sexo masculino, na quinta e na
sexta década de vida (GAN et al., 2015; GOLD, 2015;
CAVAILLES et al., 2013; CAMPQS, 2006; DOURADO et
al., 2006).

Segundo dados da World Health Organization
(WHQ), a DPOC era a sexta causa de morte em 1990 e
se tornara a terceira maior causa de morte no mundo
em 2020 e estima—se que sera a quarta principal causa
de morte em 2030. No Brasil, assim como no restante
do mundo, ela tem impacto significativo na morbidade
e mortalidade, sendo responsavel, nos ultimos anos,
por 270 mil hospitalizacdes e cerca de 30 mil dbitos
anuais (GOLD, 2015; RIBEIRO, 2008; CAMPQS, 2006).

Essa doenca, além de provocar impacto no
ambito da saude, acarreta grande impacto na esfera
econdmica e social, sendo considerada, atualmente,
um importante problema de saude publica. Conforme o
manual atualizado em 2015, intitulado Global Strategy
for the diagnosis, managemente, and prevention of
Chronic Obstructive Pulmonary Disease, da GOLD, a
Unido Europeia tem um gasto anual de 38,6 bilhdes
de euros, cerca de 56% do total direcionado para
as doencas respiratorias, voltados diretamente para
DPOC, ja os Estados Unidos, 29,5 bilhdes de dolares.
0 Brasil, segundo dados do DATASUS, tem um gasto
anual de cerca de R$ 100 milhdes com a DPOC (GOLD,
2015; RIBEIRO, 2008).

Além do Onus econdmico, ha, sobretudo,
0 prejuizo social, no qual o portador da DPOC, por
limitacdes fisicas, acaba se distanciando da realidade
em que vivia, perdendo, de forma gradativa, ndo s6 o
convivio social de outrora, mas também a sua propria
independéncia. Como essa doenca é progressiva e
incapacitante, ela tem contribuido significativamente
para a diminuicdo da qualidade de vida tanto dos
portadores como dos familiares responsaveis por
tais e vem se tornando um grande fator de risco para
quadros de depressao e ansiedade (JARDIM; OLIVEIRA;
NASCIMENTO, 2004).

Embora seja considerada um grande problema
de salde publica a DPOC ainda néo recebe a atencédo
devida, uma vez que, apesar dos nimeros alarmantes,
ainda é uma doenca muito subdiagnosticada. De
acordo com os dados do Projeto Latino—Americano
de Investigagdo em Obstrugdo Pulmonar, cerca de
87% dos pacientes, em Sdo Paulo, ndo receberam
diagndstico correto da doenca em 2005. Isso prova a
necessidade de maior atengéo por parte do governo e
do sistema de salde a essa enfermidade (MENEZES
etal., 2005).

Essa enfermidade limitante € caracterizada,
principalmente, pela manifestacao de tosse e dispneia
cronica. Seu diagnostico é realizado pela presenca
do indice de tiffeneau menor que 70%, independente
do uso de broncodilatador, e € classificada em quatro
estagios de gravidade (Tabela 1) pela GOLD de acordo
com os niveis do volume expiratorio, forcado no 1° s.
(VEF1) (GOLD, 2015).

Tabela 1. Classificacéo de gravidade da limitagdo do fluxo
aéreo em pacientes com DPOC (Baseado no VEF1 pos—
broncodilatador)

Estagios Gravidade VEF1 p6s—broncodilatador
GOLD
Em pacientes com indice de tiffeneau <70%:
1 Leve VEF1 > 80% do previsto
2 Moderada | 50% < VEF1 < 80% do previsto
3 Grave 30% < VEF1 < 50% do previsto
4 Muito Grave VEF1 < 30% do previsto

Fonte: GOLD (2015)
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Muitos estudos atuais ressaltam o carater
sisttmico da DPOC, ou seja, ha evidéncias de
que o processo inflamatorio na doenca ndo seja
restrito aos pulmoes, e que eventos semelhantes
ao que ocorre ao nivel dos pulmdes, como estresse
oxidativo e concentracoes elevadas de citocinas pro—
inflamatorias e células inflamatdrias, possa também
ocorrer, embora em menor intensidade, em outros
locais, como coracdo, vasos, laringe, bexiga, entre
outros (GAN et al., 2015; GOLD, 2015; CAVAILLES et al.,
2013; MARTINEZ; ALVAREZ—SALA, 2012; ROSENBERG;
KALHAM, 2012; NUSSBAUMER-OCHSNER; RABE,
2011; RIBEIRO, 2008; CAMPQS, 2006; DOURADO et
al., 2006). Assim, por ser considerada uma doenca
sistémica, varios mediadores inflamatorios, como
proteina C—Reativa (PCR) e fibrinogénio, podem ser
utilizados como indicadores dessa doenga (GAN et al.,
2015; AGASSANDIAN et al., 2014; DAHL et al., 2014;
SHAW et al., 2014; AGUSTI; FANER, 2012; HEIDARI;
2012; KARADAG et al., 2008b).

A PCR é uma proteina de fase aguda,
descoberta no inicio da década de 1930, sintetizada,
predominantemente, pelos hepatocitos a partir do
estimulo da interleucina — 6 em resposta a lesdo
tecidual ou a inflamacéo (SMITH et al., 2014; THOSEM
et al., 2013; ALBU et al., 2012; BRAIDO et al., 2012;
HEIDARI, 2012). Por ndo possuir grande variacao
diurna, como muitos marcadores de fase aguda, e
por possuir boa estabilidade, alta sensibilidade, boa
reprodutibilidade e precisdo, a PCR atualmente é
considerada um importante marcador inflamatorio
(KARADAG et al., 2008b; DAHL et al., 2007; SANTOS et
al., 2003; OTSUJI et al., 1982).

Estudos recentes tém demonstrado que a PCR,
além de estar presente nos tecidos inflamados, vasos
aterosclerdticos e no miocardio infartado, tem forte
associacdo com a disfuncdo endotelial, extensdo e
gravidade da doencga cardiovascular. Acredita—se que
esse marcador inflamatério seja capaz de aumentar a
expressao do fator tecidual, ligar—se as lipoproteinas
plasmaticas e ativar o sistema complemento, presente
na maioria das células esponjosas das placas
aterosclerdticas (AGASSANDIAN et al., 2014; DAHL et

al., 2007; SANTOS et al., 2003).

0 fibrinogénio é uma glicoproteina plasmatica
sintetizada, sobretudo, nos hepatdcitos, e que atua
no processo de coagulacdo e pode ser considerada,
assim como a PCR, uma proteina de fase aguda, uma
vez que sua concentragao pode aumentar cerca de
100 a 200% durante processos inflamatdrios (DAHL et
al., 2014; HIGASHIMOTO et al., 2009; VERHOVSEK et
al., 2008; OTSUJI et al., 1982).

Niveis elevados dessa proteinano plasma estio
relacionados a lesdo endotelial e a0 aumento do risco
de doencas cardiovasculares (POLATLI et al., 2014;
VERHOVSEK et al., 2008). Por essas propriedades, o
fibrinogénio tem se destacado na pratica clinica como
marcador inflamatorio de inumeras doencas, dentre
elas, a DPOC (DUVOIX et al., 2015; SHIBATA et al.,
2013; THOMSEN et al., 2013; KARADAG et al., 2008a).

Tendo—se em vista a importancia do processo
inflamatorio na patogénese da DPOC e as atuais
correlagdes entre os marcadores inflamatorios, PCR e
fibrinogénio, com a fungdo pulmonar, comorbidades,
hospitalizacbes e mortalidade dos portadores de
DPQC, é de grande importancia a avaliagdo dos niveis
séricos desses marcadores nos diversos estagios
da doenca, sobretudo nos estdgios 3 e 4, os quais
expressam condicdes clinicas mais graves da doenca
(DUVOIX et al., 2015; DAHL et al., 2014; POLATLI et
al., 2014; SMITH et al., 2014; THOMSEN et al., 2013;
SILVA; PAIS DE LACERDA, 2012; HIGASHIMOTO et al.,
2009; KARADAG et al., 2008a; JOPPA et al., 2006).

O objetivo do presente estudo foi avaliar os
niveis de PCR e fibrinogénio entre os pacientes com
DPOC de estagios 3 e 4, acompanhados em um
ambulatorio de referéncia no atendimento ao portador
de DPOC, no municipio de Salvador — BA.

2 METODOS

0 estudo utilizou o método observacional
de corte transversal, com coleta retrospectiva de
dados primarios. Foi realizado em um ambulatorio de
referéncia de atendimento ao portador de DPOC, de
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nivel terciario, em Salvador — BA. Nesse ambulatério
trabalham o médico responsavel pelo servico e
seus estagiarios, realizando acompanhamento dos
portadores de DPOC previamente diagnosticados
e recebendo novas demandas, quando solicitado.
Atualmente, a populacao assistida é composta por 421
portadores de DPOC, predominantemente de classe
social baixa, carente, com baixa informacéao e usuarios
do Sistema Unico de Sadde.

Preencheram os critérios de inclusdo os 105
pacientes portadores de DPOC de estagios 3 e 4, de
acordo com os critérios da GOLD 2015, que possuiam
registros dos niveis de pelo menos um dos marcadores
inflamatorios estudados, PCR e fibrinogénio. Para o
diagnostico de DPOC, considerou—se o diagndstico
presente no prontuario médico, realizado por médico
assistente, com base nos dados clinicos e exames
complementares.

Foram considerados critérios de exclusdo a
presencga de outras doengas pulmonares e registros
dos niveis de PCR e fibrinogénio ndo obtidos,
respectivamente, pelos métodos de Imunoturbidimetria
e Clauss.

A coleta de dados foi realizada no periodo de
janeiro a agosto de 2014, com base nos prontuarios
dos pacientes registrados no ambulatorio entre
2008 e 2013, pelo estudante e pelo orientador. Para
sistematizacdo da coleta dos dados foi utilizado um
roteiro estruturado que abordava todas as variaveis
definidas.

Para a andlise descritiva, as variaveis
categoricas foram expressas por meio de suas
proporcdes e calcularam—se médias e desvios—
padrdo para as variaveis continuas com distribuicao
paramétricas e medianas e quartis para as nao
paramétricas.

Para a determinacdo das varidveis associadas
a maior gravidade do DPOC (classe 4), as variaveis
categoricas foram, na analise inferencial univariada,
comparadas por meio do Teste de qui—quadrado ou
Teste Exato de Fisher, conforme a aplicabilidade. Para
as variaveis continuas com distribuicdo paramétricas,
foram utilizados o Teste T de Student para amostras

independentes, ou o teste ndo paramétrico de Mann—
Whitney. Os pressupostos quanto a multicolinearidade/
redundancia, linearidade e casos aberrantes ndo foram
violados.

Todos os testes foram bicaudais e foi adotado
o valor de significancia de p < 0,05. Os dados foram
analisados com auxilio do software Statistical Package
for Social Sciences (SPSS, verséo 20.0, EUA).

A pesquisa em questdo foi submetida ao
Comité de Etica e Pesquisa do Hospital Santa Izabel
conforme a resolucéo do Conselho Nacional de Saude,
nimero 196/96, e aprovado sob o numero 496.043
em 25 de novembro de 2013.

3 RESULTADOS

Dos 105 prontuarios analisados, 67 eram
referentes a portadores de DPOC estagio 3, e 38, a0
estagio 4. 0 sexo masculino foi 0 mais prevalente
na populacéo, sendo responsavel por 52,4% (55) do
total da amostra, e a média de idade dos pacientes
foi de 65,5 anos + 11,5. Em relacdo as manifestacoes
estudadas nesses pacientes, foi verificado que a
presenca delas foi marcante na amostra, estando a
dispneia presente em 98,9% (91); a tosse, em 63,7%
(58); e a expectoracdo, em 53,1% (43) (Tabela 2).

Considerando—se a exposi¢ao ao tabaco entre
as duas classes da DPOC estudada, verificou—se que a
prevaléncia do tabagismo e da exposicao a fumaca de
fogdo a lenha foram mais frequentes na DPOC estagio
3, enquanto a média da carga tabagica foi maior na
DPOC estagio 4, porém essa diferenca encontrada entre
os dois grupos ndo foi estatisticamente significante
apos a aplicacao do Teste T de Student (Tabela 2).
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Tabela 2. Caracteristicas demograficas, manifestacdes e
exposicéo ao tabaco dos portadores de DPOC no servico de
acompanhamento aos portadores de DPOC em ambulatorio

de referéncia—Salvador, 2014

Tabela 3. Descricdo dos marcadores inflamatdrios, de
acordo com o estagio, nos portadores de DPOC no servico de
acompanhamento aos portadores de DPOC em ambulatério
de referéncia—Salvador, 2014

Variavel Geral DPOC grau lll DPOC grau lV  Valor
p

‘ N=105 ‘ N =67 N=238
Sexo do paciente
Masculino 55 (52,4) 34 (50,7) 21 (55,2) 0,656
Idade (média | 65,5+ 11,5 | 65,7+104 652+133 | 0,716
+DP)
Tabagismo 79 (85,9) 52 (88,1) 27 (81) 0,404
Carga 4161+ |3962+2285| 45603418 | 0,424
tabagica 27,01
(média + DP)
Exposicao 47 (60,3) 32 (64) 15 (53,6) 0,367
a fumaca
de fogdo a
lenha
Dispneia 91 (98,9) 59 (98,3) 32 (100) 0,463
Tosse 58 (63,7) 37 (61,7) 21(67,7) 0,586
Expectoragdo | 43 (53,1) 27 (52,9) 16 (53,3) 0,973

Os valores sdo apresentados por n (%), exceto se especificados.
DP: Desvio padrao

No que diz respeito aos marcadores
inflamatorios estudados, PCR e Fibrinogénio, dos 105
pacientes, 102 apresentaram dados sobre o primeiro,
sendo 66 no estagio 3 e 36 no estagio 4, e 48 sobre
0 segundo, sendo 30 no estagio 3 e 18 no estagio 4.

Observou—se que a mediana e o intervalo
interquartilico na populacdo foram, respectivamente,
4,05 mg/L e 5,70 mg/L para o PCR, e 334,3 mg/dL
e 114,25 mg/dL para o Fibrinogénio. Na analise dos
subgrupos, no que tange a PCR, evidenciou—se que a
mediana e 0 mean rank no estagio 3 da DPOC foram
2,91 mg/L e 49,98, respectivamente, enquanto no
estagio 4 foram, em sequéncia, 5,40 mg/L e 54,29.
Na avaliacdo do fibrinogénio entre os grupos da DPOC,
constatou—se que a mediana e mean rank na classe 3
da DPOC foram, respectivamente, 351 mg/dL e 22,52,
e na classe 4 da DPOC foram, nessa ordem, 345,50
mg/dL e 27,81 (Tabela 3).

Variavel Geral DPOC graulll DPOC graulV Valor p
N =105 N =67 N=38

PCR 4,05 2,91 (49,98) 5,40 (54,29) 0,481

Fibrinogénio | 334,3 | 331,50 (22,52) | 345,50 (27,81) | 0,205

0Os valores sdo apresentados por mediana (mean rank)

Apesar da diferenca encontrada nos niveis
de PCR e fibrinogénio entre os diferentes estagios da
DPOC, apds a aplicacdo do Teste de Mann—Whitney,
nao houve evidéncias suficientes para se rejeitar
a hipétese de igualdade nas distribuicbes desses
marcadores entre o0s pacientes de gravidade 3
comparados aos pacientes de gravidade 4.

4 DISCUSSAQ

0 presente estudo demonstrou prevaléncia
maior no sexo masculino, 52,4 % (55), em comparagao
com o sexo feminino, 47,6 % (50), embora essa
diferenca ndo seja tdo expressiva, assim como
encontrado pela GOLD (2015). Acredita—se que essa
reducdo atual na diferenca de acometimento entre
0s sexos seja reflexo da mudanca de padrdo do
tabagismo nos ultimos anos, o que reflete 0 aumento
desse habito no sexo feminino (GOLD, 2015)..

Em relacdo a varidvel idade, o seguinte
trabalho relevou que a média dos pacientes estudados
foi de 65,5 + 11,5 anos, proximo ao encontrado por
Moreira et al (2013). Fato esse que revela, sobretudo,
a importancia concomitante da exposi¢ao prolongada
as particulas responsaveis por promover 0 processo
inflamatério cronico, notavel na DPOC, e da propria
reducéo fisiologica da fungao pulmonar com o avangar
da idade para o estabelecimento da doenca (GOLD,
2015; RIBEIRO, 2008; CAMPQS, 2006; MENEZES et
al., 2005).

Como o esperado, o0 tabagismo e a exposicao
a fumaca de fogéo a lenha revelaram o seu expressivo
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impacto para o desenvolvimento da DPOC, visto que,
na populacdo em estudo, respectivamente, 85,9%
e 60,3% do total apresentaram contato com esses
fatores de risco. Em relagao aos subgrupos estudados,
nao houve diferenca significativa na presenca desses
agentes, demonstrando que a redugdo da funcao
pulmonar ndo se restringe a esses a fatores, e que
existem outros determinantes que também participam
dessa atividade, como 0s genéticos, 0 peso ao nascer,
infeccbes pulmonares precoces, asma e hiper—
reatividade bronquica (GOLD, 2015).

Por ser considerada uma Sindrome Inflamatdria
Pluricelular Sistémica Cronica, € de se esperar que
0s niveis séricos dos marcadores inflamatorios na
DPOC, assim como demonstrado por Thomsen et
al. (2013), estejam alterados. Com isso, verificou—
se que a mediana do PCR foi de 4,05 mg/L, abaixo
da média 11,09 mg/L encontrado por Karadag et al
(2008b). Essa desigualdade pode ser explicada tanto
pelo pequeno tamanho amostral do estudo citado,
apenas 21 pacientes com os estagios 3 e 4 da DPOC,
como pela diferenca de habitos e caracteristicas da
populacdo europeia com a brasileira. Entretanto o
valor obtido foi préximo ao constatado por Thomsen et
al. (2013) e Morten et al. (2007), os quais analisaram
populagdes numericamente maiores (THOMSEN et al.,
2013; KARADAG et al., 2008b; DAHL et al., 2007).

0 nivel de PCR encontrado nessa populacio
ratificaapredisposicdoaumentadaque essesindividuos
tém de desenvolverem doengas cardiovasculares,
pois niveis acima de 3 mg/L sdo considerados de alto
risco para esses eventos. Dessa forma, no cuidado
de tais pacientes, deve—se ter atencao especial para
as comorbidades, principalmente, para a doenca
arterial coronariana, que, com as demais doencas
cardiovasculares, representa a primeira causa de
morte no mundo (GOLD, 2015; DOURADO et al., 2006).

A mediana do fibrinogénio determinada, de
334,3 mg/dL, teve um valor abaixo do alcangado por
Shibata et al. (2013). Esse resultado distinto pode
expressar a fragilidade do estudo em relacéo a essa
variavel, visto que, dos 105 pacientes analisados,
apenas 48 apresentavam dados referentes ao
fibrinogénio.

0 estudo realizado constatou que, embora
a mediana do fibrinogénio e do PCR na DPOC grau
4 esteja mais elevada do que na de grau 3, ndo se
pode concluir que exista uma diferenca real dos niveis
desses marcadores entre o0s estagios estudados,
pois tais resultados ndo alcancaram significancia
estatistica. Esses dados podem ser justificados pelo
pequeno tamanho amostral, apenas 102 pacientes,
e pela presenca de comorbidades que nao foram
excluidas da pesquisa e podem estar influenciando
diretamente os niveis das proteinas destacadas, como
a doenca arterial coronariana, obesidade e dislipidemia
(SHIBATA et al., 2013; KARADAG et al., 2008b).

Apesar de Karadag et al. (2008b) ratificarem
que ndo houve diferenca significativa entre os niveis
de PCR nos pacientes mais severos (VEF1<50%) e
menos severos (VEF1>50%) da DPOC, existem ainda
nitida escassez e necessidade de dados na literatura
que comparem 0S niveis séricos dos marcadores
inflamatorios entre os diversos estagios da DPOC,
principalmente entre os estagios mais avancados da
doenca (KARADAG et al., 2008b).

5 CONCLUSAO

Observou—se que, embora 0s pacientes com
a Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica de estagio
4 possuam um quadro de maior gravidade do que
os de estagio 3, ndo se pode concluir que o0s niveis
dos marcadores inflamatorios, Proteina C Reativa e
fibrinogénio, sao diferentes nos determinados grupos
em estudo.

Tal consideracdo pode ter sido influenciada
pelo reduzido tamanho amostral e pela ndo exclusao
de pacientes com comorbidades capazes de interferir
nos niveis desses marcadores inflamatorios. Portanto,
é de grande valia que estudos subsequentes incluam
maior amostragem e sejam capazes de evitar, de
forma criteriosa, as possiveis interferéncias de fatores
associados as proteinas de fase aguda.

Apesar das limitagOes, este trabalho pode
ser considerado um ponto de partida para novas
averiguacoes da relacdo entre as proteinas de
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fase aguda analisadas e os diferentes estagios da
DPOC. Pode, assim, promover a disseminagdo do
conhecimento sobre essa enfermidade, visando
favorecer uma terapéutica mais eficaz e garantir
melhor progndstico para tais pacientes, além de atrair
a atencdo dos profissionais de saude, do governo e
da populacao para essa doenca de relevante cunho
cientifico e social.
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