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I- RESUMO

Introducdo: A obesidade e a asma sdo morbidades muito prevalentes em nosso meio.
Estudos tém demonstrado uma possivel associacdo entre essas doencas. Entretanto, a
literatura ainda é carente de trabalhos que analisem o ganho ponderal em pacientes com
asma grave e correlacione essa variavel com controle da asma e fun¢do pulmonar.
Objetivos: Awvaliar se hda um ganho ponderal nos pacientes asmaticos graves
acompanhados no Programa de Controle da Asma da Bahia (ProAR), assim como
investigar se ha relacdo entre o ganho ponderal e o controle da asma e a funcdo
pulmonar. Métodos: Essa possivel associacdo foi investigada a partir de uma série de
casos, com o total de 126 pacientes acompanhados no ambulatério central de referéncia
do Programa para Controle da Asma na Bahia (ProAR). Foi analisado o ganho ponderal
desses individuos entre o primeiro ano de acompanhamento e a ultima consulta
realizada no ProAR. O controle da asma foi mensurado através do Questionario de
Controle da Asma (ACQ) e a funcdo pulmonar através do Volume Expiratério Forcado
no 1° segundo (VEF,). Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade
Federal da Bahia. Resultados: A maioria dos pacientes foi do género feminino
(86,50%), com média de idade 55,45 (+ 12,65) anos, com tempo médio de
acompanhamento no ProAR de 8,50 (x 2,80) anos. Houve um ganho ponderal de 4,39kg
(= 8,50), com mediana de 3,56kg, com valor minimo de -32,00kg e maximo de
35,80kg. Usando o questionario de controle da asma encontrou-se um escore médio de
1,25, com mediana de 1,16, com valor minimo de 0 e maximo de 4,28, demonstrando
que os pacientes possuem um controle da doenca. A andlise da funcdo pulmonar revelou
um VEF; médio de 63,07% (£ 17,46), o que é considerada obstrucdo moderada.
Segundo o teste Mann-Whitney a relacdo entre o ganho ponderal, o controle da asma e
a funcdo pulmonar ndo foi estatisticamente significante. Em relacdo a funcdo pulmonar
a média dos pacientes que tiveram ganho ponderal foi de 65,16% (+16,91), enquanto
que o outro grupo foi de 61,81% (+17,61). Da mesma forma houve diferenga entre as
médias dos dois grupos com relacdo ao ACQ, que foi 1,37 (+0,97) para 0 grupo que teve
aumento de peso e 1,09 (£1,08) para o outro. Conclusdo:Foi verificado o aumento de
peso nos pacientes analisadas. Ndo houve associacdo entre o ganho ponderal e as

variaveis funcdo pulmonar e controle da asma.

Palavras Chave: 1. Asma 2. Ganho Ponderal 3. Controle 4. Funcdo Pulmonar



II-  OBJETIVOS

OBJETIVO PRINCIPAL

Verificar se hd um ganho ponderal dos pacientes asmaticos graves acompanhados no
Programa de Controle da Asma da Bahia (ProAR).

OBJETIVOS SECUNDARIOS

1- Verificar se ha relacdo entre ganho ponderal e a fungdo pulmonar entre os
pacientes com asma grave.
2- Verificar se ha relacdo entre ganho ponderal e o controle da asma entre 0s

pacientes com asma grave acompanhados no ProAR.



I1l- REVISAO DE LITERATURA

111.1 -ASMA

A asma é uma doenca inflamatéria cronica das vias aéreas, na qual ha
participacdo de elementos celulares. A inflamacdo cronica esta associada a
hiperresponsividade das vias aéreas que leva a episodios recorrentes de tosse, sibilos,
dispneia e opressdo toracica, particularmente a noite ou no inicio da manhd
(GINA,2010).

A asma é um problema mundial de salde uma vez que acomete cerca de 300
milhGes de individuos em todo o mundo. No Brasil, acredita-se que existam
aproximadamente 20 milhdes de asmaticos (BARROS, 2010).

O diagndstico da asma é estabelecido a partir de um dos sintomas clinicos como
dispneia, tosse, sibilos, opressdo toracica, particularmente a noite ou inicio da manhg,
associado a uma avaliacdo funcional do fluxo aéreo (GINA, 2010). A espirometria € 0
principal método objetivo para o diagndstico da asma, a qual fornece duas medidas
importantes para o diagnostico de limitacdo ao fluxo de ar das vias aéreas: Volume
Expiratério Forcado do 1 segundo (VEF;) e Capacidade Vital Forcada (CVF). A
limitacdo ao fluxo aéreo é estabelecido pela reducdo da relacdo VEF:/CVF, e a
intensidade dela é determinada pela redugdo percentual do VEF; em relacdo ao seu
previsto. Além da confirmacdo da limitacdo do fluxo aéreo, é necessario que se
comprove a reversibilidade, total ou parcial, dessa obstrucdo apés o uso de
broncodilatador de curta duragdo (GAGLIARDI,2004).

O objetivo do manejo da asma é a obtencdo do controle da doenca, neste aspecto
espera-se atingir o controle das limitagdes clinicas atuais e a reducdo dos riscos futuros
(SBPT,2012). Um dos principais instrumentos de monitorizacdo do controle da asma é o
Asthma Control Questionnaire (ACQ), que tem como objetivo verificar o quanto as
manifestacdes clinicas da asma estdo controladas gracas ao tratamento. Ja a
classificacdo da gravidade da asma avalia o quanto de medicamento é necessario para
atingir o controle da doenca (GINA, 2010).

A terapéutica da asma envolve aspectos educacionais, controle ambiental e uso
adequado de medicamentos de acordo com o controle e a gravidade do caso. Na asma o
uso de corticoide sisttmico é restrito em casos de dificil controle e em casos de
exacerbacdes da doenca (GINA,2010). E reconhecido na literatura que o uso crénico de

corticoides orais causa diversos efeitos colaterais sistémicos, sendo o ganho de peso um



7

deles. O corticoide inalatorio gera beneficios para o paciente com asma, porém com
bastante reducédo dos efeitos sisttmicos no organismo. Os efeitos colaterais mais comum
desse medicamento é a candidiase oral e rouquiddo (SBPT,2012). Outros medicamentos
que procuram o melhor controle da doenga sdo os broncodilatadores de longa acéo, a
aminofilina, os antileucotrienos e, mais raramente, cromoglicato e o cetotifeno
(SBPT,2012).

I11. 2- OBESIDADE

A obesidade é caracterizada pelo acumulo excessivo de gordura corporal no
individuo. A etiologia da obesidade € complexa e multifatorial, resultando da interacao
genética, ambiental, estilos de vida e fatores emocionais (MELO,2010).

De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS, 2008), em torno de
12% da populagdo mundial acima de 20 anos em 2008 eram obesas. Dados nacionais
revelaram que em 2013, 51% da populacdo brasileira esta acima do peso e cerca de
17% da populacéo € obesa (IBGE, 2013).

Segundo a Organizacdo Mundial da Salde, o melhor pardmetro para o
diagnostico clinico de obesidade é o indice de Massa Corporal (IMC), o qual é definido
como o peso em quilogramas dividido pelo quadrado da altura em metros (kg/m?). Esse
é um indice simples de peso para a altura, que é comumente utilizado para classificar

baixo peso, sobrepeso e obesidade em adultos.

Quadro | - Classificacdo de peso pelo IMC de acordo com a Organizagao
Mundial da Satde, em 2009/2010

Classificacdo IMC (kg/m?)
Baixo Peso <18,5
Normal 18,5-249
Sobrepeso >25-29,9
Obesidade | 30,0a34,9
Obesidade 11 35,0a39,9
Obesidade IlI >40,0

Fonte:http://www.abeso.org.br/pdf/diretrizes_brasileiras_obesidade 2009 2010 1.pdf

Inimeros estudos provaram os maleficios do excesso de peso, resultando em

perda da capacidade funcional, qualidade de vida e aumento da mortalidade ( MELO,
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2011) . Condicdes crénicas como doenga renal, neoplasias, Diabetes Melitus tipo 2,
doenca hepatica gordurosa ndo alcoodlica, hipertensdo arterial e doencas
cardiovasculares estdo relacionados com essa morbidade (ABESO,2009).

A obesidade, também, esta relacionada com doengas respiratorias. Atualmente,
ja esta bem estabelecido a associacdo da obesidade com a apneia obstrutiva do sono
(ABESO,2009). A obesidade é o principal fator de risco para esta doenca, um aumento
de 10% do peso em 4 anos aumenta o risco em 6 vezes de o paciente desenvolver a

sindrome de apneia obstrutiva do sono (MELO,2011).



IV- FUNDAMENTACAO TEORICA

Muitos estudos epidemioldgicos demonstram a associacdo entre a asma e
obesidade. Embora exista controvérsias na literatura sobre os fatores que os
expliguem (SBPT, 2012).

Segundo a literatura, a associa¢do da asma e da obesidade pode ser explicada
devido a fatores inflamatorios e/ou mecanicos (SHORE, 2010). Estudos demonstram
que a obesidade gera um estado pr6 —inflamatério ocorrendo através da ativacdo de
citocinas como TNF-alfa e IL- 4, IL-5 e IL-6. Este mecanismo pode ser uma
condicdo que favorece a piora dos sintomas na asma (SUTHERLAND, 2008;
PELEGRINO, 2007).

A presenca de gordura abdominal diminui o volume pulmonar, mudando a
fisiologia respiratoria (CHIN,1996). Essa mudanga mecénica pode contribuir para a
piora dos sintomas presentes na asma (PELEGRINO, 2007). Shore, 2010, em revisao
de literatura, demonstrou que a associacdo dessas doengas pode ser devido
morbidades associadas, tais como Doenga do Refluxo Gastroesofagico e apneia
obstrutiva do sono, e ndo necessariamente da obesidade.

Ha estudos que sugerem que existe um fenotipo de asma em paciente obeso.
Este seria associado ha aumento da expressdo de sintomas, reducdo eosinofilica da
inflamacgdo aérea, pacientes adultos e do sexo feminino, além de diminuicdo da
resposta aos corticoides inalatérios (HALDAR, 2008; MOORE 2009). Sutherland et
al. (2008), em um estudo de coorte, com 250 pacientes, demonstrou que pacientes
asmaticos obesos possuem uma reducao da expressdo do receptor de glicocorticéide
0 pode explicar a baixa sensibilidade desses individuos a esse horménio.

Devido a possivel associacdo entre essas doencas e o impacto dessas na
funcdo pulmonar do paciente, surgiram estudos na literatura que procuram provar
que ao conseguir reduzir o peso dos individuos haveria melhora no controle da asma
(DIXON, 1999; STENIUS-AARNIALA, 2000). Outros estudos demonstraram que
além do nivel de controle da doenca, os sintomas limitantes e o estado da gravidade
da asma tem significativa melhora quando associado a uma reducdo do IMC do
paciente ( MACGREGOR, 1993; DIXON, 1999).

A espirometria € um exame fundamental para o diagndstico e o
acompanhamento dos individuos asmaticos, uma vez que quantifica a funcdo

pulmonar dos pacientes (GAGLIONARDI, 2004). Da mesma forma, diversos estudos
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ja provaram que a obesidade pode impactar a fungdo pulmonar de pacientes ndo
asmaticos, uma vez que reduz a Capacidade Vital Forcada e o Volume Expiratério
do 1 ° segundo (CHIN, 1996). Muitos estudos, também, tém procurado associar a
melhora da funcdo pulmonar com as medidas de controle do peso corporal
(ANDRADE, 2013; CLERISME- BEATY, 2009). Segundo o estudo de Stenius-
Aarniala B e et al. (2000), uma diminuicdo do peso do paciente provoca uma
melhora da funcdo pulmonar e diminui o nimero de exacerbacdes da asma.

Entretanto, alguns estudos observacionais ndo encontram relacdo entre
obesidade e reducdo da capacidade pulmonar em pacientes asmaticos (ANDRADE,
2013; CLERISME- BEATY, 2009). Em um estudo de corte transversal analizando
120 criangas e adolescentes brasileiros asmaticos, ndo foi encontrada correlagio
significante entre sobrepeso/obesidade e controle da asma, utilizando-se dados
antropométricos e espirométricos (ANDRADE, 2013). Da mesma forma, em outro
estudo realizado com uma populagdo adulta asmatica americana, ndo foi encontrada
diferencas significativas da fun¢do pulmonar e controle da asma entre adultos
asmaticos obesos e ndo obesos (CLERISME- BEATY, 2009).

E escasso na literatura estudos que relacionem o ganho ponderal e a asma
grave em adultos. No caso da populacdo pediatrica ja € documentado que o ganho
ponderal precoce aumenta 0 risco de essas possuirem a asma
(SOMONNENSCHEIN,2014). Em adultos, os estudos encontrados, mostraram que
0 ganho de mais de 20kg em mulheres gravidez favoreciam o aparecimento dos
sintomas da asma ( FIDA, 2011).

Muitos estudos demonstraram que h&a uma relacdo entre a obesidade e a asma,
porém ainda existe controvérsia se ha uma relacédo estatisticamente significativa entre
essa morbidade com o controle e com a funcdo pulmonar. Da mesma forma, é
escasso na literatura estudos que relacionem ganho ponderal e controle e fungdo
pulmonar na asma grave. Sabendo que a obesidade pode comprometer a fisiologia
respiratoria, fica 0 questionamento se é necessario aliar ao tratamento da asma grave
um maior controle da dieta, a fim de impedir declinio da funcdo pulmonar e piora do
controle da doenca. Por isso, € necessario estudos que quantifiquem o aumento de
peso em pacientes asmaticos em acompanhamento regular da doenca, e se ha uma
relacdo entre o ganho ponderal e os niveis de controle e funcdo pulmonar desses

pacientes.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sonnenschein-van%20der%20Voort%20AM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24529685
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V- METODOLOGIA

V.1. DESENHO DE ESTUDO

Série de casos, o qual permitiu avaliar pacientes com asma grave admitidos no
ambulatorio central de referéncia do Programa para Controle da Asma na Bahia
(ProAR). Neste estudo, os pacientes foram avaliados em dois momentos. No primeiro
momento, os pacientes foram avaliados ao final do primeiro ano de acompanhamento
do ProAR, o que esta registrado em banco de dados e prontuério, entre 2003 e 2007. O
segundo momento foi a avaliacdo atual dos mesmos pacientes que estdo completando

8,9,10 ou 11 anos de tratamento regular.

V.2. AMOSTRA

Participantes selecionados entre janeiro de 2013 e junho de 2014 avaliados
previamente e que estavam registrados em um banco de dados. Atraveés de uma
amostragem aleatoria e sistematica foram selecionados os pacientes do ProAR que
tinham a confirmacdo do diagndstico de asma por especialista e atendiam os critérios de
inclusdo e exclusdo. Nesse momento, foi selecionado 283 pacientes. Desse total apenas
126 pacientes compareceram a consulta no ProAR entre janeiro de 2013 e junho de

2014. Todos esses pacientes foram convidados e aceitaram participar da pesquisa.

V.3.CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Foram incluidos na pesquisa pacientes de ambos os géneros, com idade >18
anos, com diagndéstico de asma grave, seguindo os critérios estabelecidos pelo GINA
2010, por em tratamento regular por mais que 6 meses. N&do foram selecionados 0s
pacientes que apresentassem alteracdes radiologicas em area superior a 25% dos
campos pulmonares ou portassem doencas graves e debilitantes relacionadas a funcao
respiratoria, tais como: Doenca Pulmonar Obstrutiva Croénica (DPOC), bronquiectasia,
fibrose pulmonar difusa, hipertensdo pulmonar, doenca neuromuscular grave. Foi
realizada uma nova auditoria de prontudrios antes da nova avaliagdo e sO foram
selecionados pacientes com asma confirmada, com exclusdo das mesmas doencas
listadas ap0Os a primeira avaliacdo ou que ndo tivessem reversibilidade em pelo menos

uma espirometria.
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V. 4. DESFECHOS

Foram avaliados dados socio-demogréaficos, antropomeétricos, fun¢éo pulmonar e
questionario de controle da asma (ACQ).

Durante a consulta de rotina dos pacientes no ProAR, € realizado a consulta com
enfermagem, médicos e farmacéuticos. Na consulta de enfermagem ha a mensuracao
dos dados antropométricos usualmente. Para essa pesquisa houve um treinamento
padronizado de profissionais da area de enfermagem, fisioterapia e nutricdo para a
realizagdo dessas medidas seguindo o mesmo protocolo. Os pacientes passam também
por uma consulta médica, no qual é realizado uma anamnese e um exame fisico
completo.

O ACQ, presente no Anexo I, foi utilizado em sua versdo com 6 questoes,
validado no Brasil por Leite et al. (2008): 5 questdes sobre sintomas (despertares
noturnos, sintomas ao amanhecer, limitacdo em atividades de vida diaria, intensidade de
falta de ar e presenca de chiado) e uma sobre a necessidade do uso de medicacao
broncodilatadora de alivio. Os pacientes responderam as questdes com referéncia a
semana anterior. Todas as questbes eram pontuadas: O (nenhum problema) a 6
(problema maximo). Fazia-se um somatdrio das questdes e dividia-se por 6 para obter o
escore total. Um escore maior ou igual a 1,5 foi adotado como indicador de asma ndo
controlada (LEITE et al., 2008). O questionario de controle da asma (ACQ), foi
aplicado por profissionais de satde altamente treinados, uma vez que o baixo nivel de
escolaridade da populacédo atendida ndo permitiu a auto aplicacéo.

A mensuracdo da funcdo pulmonar é realizada semestralmente através de teste
espirométrico, aplicado por uma fisioterapeuta especializada pela SBPT. As
espirometrias sdo realizadas em espirdmetro Koko® (PDS Instrumentation Inc.,
Louisville, CO, EUA), segundo o protocolo da American Thoracic Society (ATS, 1995)
usando os padrdes de normalidade para a populacéo brasileira (PEREIRA, 2008).

V.5. METODOS ESTATISTICOS

Foi utilizado o programa estatistico Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) 14.0, para armazenamento e analise dos dados. Os dados categéricos

foram apresentados em frequéncia absoluta e relativa enquanto que 0s numéricos em
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mediana, média e desvio padrdo e sua distribuicdo foi avaliada através do teste
Kolmogorov-Smirnov. A andlise inferencial foi realizada através do teste Mann-
Whitney para identificar diferenca entre medianas e distribuicdes de varidveis ndo

paramétricas, considerando um alfa de 5% (p <0,05).
V.6. ASPECTOS ETICOS

A pesquisa atendeu os critérios éticos segundo o Comité de Etica em Pesquisa
Humana da COM - Universidade Federal da Bahia com a resolucdo de niumero
095/2012, conforme pode ser observado no Anexo I. Sé participaram da pesquisa 0s

pacientes que assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo I1).
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VI- RESULTADOS

Foram selecionados dados de 126 pacientes do ProAR de acordo com 0s
critérios de inclusdo e exclusdo da pesquisa. O género feminino correspondeu a 109
pacientes (86,50%), a média de idade foi de 55,45 + 12,65 anos, com média de tempo
de acompanhamento dos pacientes no programa de cerca de 8,5 anos. O numero de
pacientes alfabetizados foram 88 individuos (66,80%). N&o foi encontrado esse dado
em 26 prontuarios analisados. Na tabela 1 sdo apresentados os dados socio-

demograficos dos participantes.

Tabela 1. Caracteristicas demograficas de 126 pacientes com asma grave do ProAR,
no periodo entre 2013/2014.

Caracteristicas Resultados
Género n ( %)
Feminino 109 (86,50)
Idade (anos) média +dp 55,45+ 12,65

Nivel educacional n (%)
Alfabetizado 88 (66,80)

Acompanhamento no ProAR (anos) media + dp 8,50 £ 2,80

A tabela 2 mostra as caracteristicas clinicas dos pacientes. A média do IMC da
Gltima consulta dos pacientes analisados foi de 29,30 kg/m? (+5,94). Foi avaliado o IMC
atual dos pacientes de acordo com a classificacdo da OMS, em baixo peso (<18,50),
eutréfico (18,5-24,99), sobrepeso (24,99-29,99) e obeso (>30,00), onde se constatou que
cerca de 75,4% dos pacientes estudados estdo acima do peso.

Foi analisada a média do ganho ponderal desses pacientes entre a primeira e a
altima consulta desses pacientes no ProAR, verificando que houve um aumento meédio
de 4,39 kg (£ 8,50), com mediana de 3,56 kg com valor minimo de -32,00 kg e valor
maximo de 35,80 kg. O ganho ponderal foi estratificado em perda ou manutencdo do
peso, ganho de até 4,99 kg, ganho de 5 a 9,99 kg e ganho igual ou maior que 10 kg. Em
30 pacientes ndo houve ganho ponderal, neste grupo esta incluso tanto os individuos que
perderam quanto aqueles que mantiveram 0 mesmo peso. Entre 0s pacientes que
ganharam peso a maior parte obteve um aumento de mais de 5kg, representando 35,7%

dos individuos. Em 24 pacientes ndo foi encontrado o peso inicial nos prontuérios.
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A andlise descritiva das varidveis do estudo revelou que a funcdo pulmonar
desses pacientes foi baixa com média de VEF; % predito de 63,07% (+ 17,46), e que
apos o uso do broncodilatador a funcdo pulmonar média de VEF; % predito subiu para
71,52% (£16,6), sendo que apenas 54 pacientes apresentaram reversibilidade apds o
uso do broncodilatador.

O controle da asma medido pelo ACQ da primeira consulta dos pacientes no
ProAR revelou um escore médio de 2,05 (+ 0,86), com mediana de 2,14 com valores
minimos e maximos de 0 e 4,28, jA 0 ACQ da ultima consulta revelou uma média de
1,25 (+ 1,04), com mediana de 1,16 sendo o minimo valor encontrado de 0 e 0 maximo
de 4,5

Tabela 2. Andlise descritiva das caracteristicas clinicas dos 126 pacientes com asma
grave do ProAR, no periodo entre 2013/2014.

Variaveis Resultados
VEF ;Pré BD média +dp 63,07 £17,46
VEF; Pés BD média +dp 71,52 +16,60
Reversibilidade n
Né&o 72
ACQ antigo média + 2,05+
ACQ atual média £ dp 1,25+1,04
IMC atual (Kg/my) média +dp 29,30 £5,94
Classificacado do IMC n(%)
Abaixo do peso 1(8,00)
Eutrofico 30 (23,80)
Sobrepeso 42 (33,30)
Obesidade 53 (42,10)
Ganho Ponderal (kg) mediana (min-max) 3,56 (-32,00 - 35,80)
Classificacdo do Ganho Ponderal n (%)
N&o Ganhou peso 30 (23,80)
Ganho de 0 a 4,99 kg 27 (21.40)
Ganho de 529,99 24 (19,00)
Ganho > 10kg 21 (16,70)
Sem Dados 24

Nota: VEF1- volume expiratorio forcado no primeiro segundo; BD- broncodilatador; dp- desvio padrdo;
ACQ- Asthma Control Questionnaire; IMC- Indice de massa corporea, Kg- quilograma

A tabela 3 relacionou o ganho ponderal com o controle da asma, por meio do ACQ, e a
funcdo pulmonar dos pacientes, através do VEF; pré e pos o uso do broncodilatador.

Apos a realizacdo do teste ndo paramétrico, Mann-Whitney, foi verificado que ndo
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existe significAncia estatistica  entre essas varidveis. Entretanto, pacientes que
apresentaram ganho ponderal tiveram uma média maior no ACQ atual, 1,37 (x£0,97), em
quanto que a média dos individuos que ndao ganharam peso foi de 1,09 (+1,08). O
mesmo foi observado com relagdo a fungdo pulmonar. Os pacientes que ganharam peso
obtiveram uma média VEF; pré broncodilatador de 65,16 % (+£16,91) e VEF; poés
broncodilatador de 74,14% (+16,25) , enquanto o outro grupo obteve uma média VEF;
pré broncodilatador de 61,81% (+17,61) e um VEF; pds broncodilatador de 68,98%
(+16,19).

Tabela.3 Associacdo entre ganho de peso e variaveis independentes de 102 pacientes
com asma grave do ProAR, no periodo entre 2013/2014

Variaveis Média Ganho Ponderal Valor de p
(xdp) (0<0,05)
Sim N&ao
72(57,10%)  30(23,80%)
ACQ ATUAL 1,25 +1,04 1,37+£097 1,09+1,08 0,083

VEF;.Pré BD 63,07 +17,46  65,16+16,91 61,81+17,61 0,959
VEF; Pos BD 71,52 +16,60 74,14+16,25 68,98+16,19 0,600

Nota: ACQ- Asthma Control Questionnaire; VEF1- volume expiratério forcado no primeiro
segundo; BD- broncodilatador. Realizado teste de Mann-Whitney.
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VII- DISCUSSAO

Este estudo baseou-se na avaliacdo de pacientes com asma grave do Programa
de Controle da Asma da Bahia (Bahia, Brasil). O objetivo deste trabalho foi verificar o
ganho ponderal desses individuos ao longo do tempo de acompanhamento na instituicdo
e avaliar a associacdo dessa variavel com a fungdo pulmonar e o controle da asma.

O perfil epidemiologico dos pacientes estudados foi semelhante ao de outros
estudos realizados tanto a nivel mundial quanto aqueles realizados no ProAR
(ENFUMOSA, 2003; Barros,2010). Houve a maior prevaléncia de mulheres, entre 45 e
65 anos, alfabetizadas. Esses pacientes possuiram uma média de tempo de
acompanhamento no ProAR de aproximadamente 8,5 anos.

A média do IMC da ultima consulta desses pacientes do ProAR foi de 29,30
kg/m?. Analisando a classificacdo do IMC desses pacientes constatou que mais de 50%
dos pacientes estudados sdo obesos e que 43% possuem sobrepeso. Esses indices
diferem da média da populacdo brasileira que segundo o IBGE, em 2013, 51% da
populacdo nacional esta acima do peso e cerca de 17% da populacdo é obesa. Em um
estudo realizado por Barros, 2010, com 508 pacientes do ProAR, o IMC medio foi de
28,03 e a freqiiéncia de obesos foi de 30,9%. Essa diferenca observada nos dois estudos
pode ser devido a uma diferenca significativa entre os participantes do estudo.

O objetivo principal do artigo foi atingido ao verificar um aumento médio de
4,39 Kg entre a primeira e a Ultima consulta realizada no ProAR. Foi observado que de
um total de 102 pacientes, 72 obtiveram um ganho ponderal e 21 pacientes tiveram um
ganho superior a 10 kg. Segundo dados da literatura, foi possivel relacionar um ganho
superior a 10 kg com o aumento do risco de desenvolvimento da asma, e quando este
aumento é maior que 20 kg dobram as chances do surgimento da doenca (Camargo,
1999). Ndo had muitas evidéncias na literatura se além de aumentar o risco de
desenvolver a asma, o ganho ponderal esta relacionado com a func¢do pulmonar ou com
o0 controle da asma.

A funcdo pulmonar dos pacientes analisados foi baixa com média de VEF; %
predito de 63,07%, demonstrando a gravidade desse grupo de pacientes. A obstrucao
das vias aéreas é caracterizada por uma obstrucdo menor que 80% do valor predito
(Gagliardi,2004). Chin,1994 demonstrou que o crescimento do IMC associado com um
aumento da circunferéncia abdominal com o declinio da funcdo pulmonar. Em pacientes
asmaticos ndo ha evidéncias concretas dessa relacdo. Neste estudo ndo foram

encontrados uma relagdo estatisticamente significante entre a fun¢do pulmonar e o
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ganho ponderal. Entretanto, foi verificado que a média dos pacientes que tiveram um
ganho de peso foi de 65,16 %, enquanto 0s que mantiveram ou perderam peso foi de
61,81%. Esses resultados revelam que os individuos que tiveram um ganho ponderal
em uma funcdo pulmonar superior , 0 que pode sugerir que esse grupo pode utilizar
maiores doses de corticoides sistémicos e/ou inalatorios. Porém, essa avaliagdo ndo foi
feita nesse estudo.

Na avaliacdo do controle da asma a partir do ACQ de 6 questdes, Leite e et al.
observou que o escore de 1,5 é o melhor ponto de corte para identificar asma nao
controlada. Observamos que no inicio do acompanhamento desses pacientes no ProAR
0s mesmos tinham um escore de médio 2,05, revelando uma asma ndo controlada. Ao
longo de um periodo médio de 8,5 anos esse indice passou para 1,25, de acordo com
essa media encontrada podemos predizer que os individuos acompanhados no ProAR,
de maneira geral, estdo com os sintomas da asma controlados. Segundo Hermosa, 2010,
os dados que influenciam no controle da asma sdo : adesdo ao tratamento,
conhecimento do paciente sobre a doenca, IMC, género, sendo o numero de visitas ao
médico nos ultimos 3 meses o principal fator. O paciente do ProAR possui boa adesdo
ao tratamento (Santos, 2008), recebem educacdo continuada em sala de espera e sess6es
educativas mensais. Aumentando, assim, seu entendimento sobre a doenga, que 0S
diferenciam dos demais asmaticos mundiais, inclusive, no conhecimento sobre o uso
dos dispositivos inalatorio (Coelho, 2011). Esses fatores justificam a melhora do indice
do ACQ desses pacientes.

Ao correlacionar o ganho ponderal dos pacientes com o resultado encontrado
com o escore do ACQ, os mesmos ndo foram estatisticamente significante. Este dado
difere dos dados de Haselkorn et al, 2008, no qual demonstrou que pacientes com um
ganho >2,27 kg no ano apresentou significativa diferenca de controle da asma.
entretanto, nesse estudo o questionario utilizado foi o ATAQ control. Além do mais,
Haselkon verificou que os pacientes que tiveram pior controle da asma ingeriam uma
maior quantidade de corticdides em relacdo aqueles que apresentavam um controle da
doenca. Assim, ele atribuiu 0 aumento de peso dos pacientes a um maior uso dessa
medicacdo. O fato de Halselkon e colaboradores analisarem o ganho ponderal em
relacdo ao controle e o0 uso de corticdide pode justificar essa divergéncia entre 0S N0sSs0s
trabalhos, além do mais o uso de diferentes questionarios de controle da asma pode ter
influenciado os resultados.

Com relagdo a média do escore do ACQ divida entre o grupo que tiveram ganho

ponderal e 0 grupo que manteve ou perdeu peso, observamos que 0s pacientes de
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ambos, de maneira geral, estdo com a asma controlada. Entretanto, os individuos do
primeiro grupo obtiveram uma média de 1,37, enquanto o do segundo 1,009.

A principal limitacdo do estudo foi a utilizacdo de uma amostra de conveniéncia,
0 que ndo permite a generaliazagdo do resultados. Outra limitacdo se encontra na
quantidade de dados perdidos, principalmente com relacdo a primeira consulta dos
pacientes, o que ndo permitiu a avaliacdo dos dados com maior clareza e dificultou as
correlacGes entre ganho ponderal, funcdo pulmonar e controle da asma.

Como perspectiva para estudos posteriores é recomendada um estudo coorte
prospectiva, no qual se analise o ganho ponderal, as circunferéncia abdominal e de
quadril, o ACQ, uso de corticdide, mensurar a qualidade de vida e a fungdo pulmonar
destes pacientes. Assim sera possivel analisar o impacto dessas variaveis em individuos

com aSma grave.
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VIII- CONCLUSOES

1- Em pacientes com asma grave com tempo médio de acompanhamento regular
de 8,5 anos, em ambulatorio de referéncia, observou-se um ganho ponderal
médio de 4,39kg.

2- N&o houve relacdo estatisticamente significante entre ganho ponderal e fungao
pulmonar.

3- Nao houve relacdo estatisticamente significante entre as variaveis ganho

ponderal e controle da asma.
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IX- SUMMARY

Introduction: Obesity and asthma are very prevalent morbidities in our midst. Studies
have shown a possible association between these diseases. However, the literature is
still lacking studies have examined weight gain in patients with severe asthma and
correlate this variable with asthma control and lung function. Objectives: To evaluate if
there is a weight gain in severe asthmatic patients followed in Asthma Control Program
of the Bahia (ProAR), and investigate whether there is a relationship between weight
gain and asthma control and lung function. Methods: This possible association was
investigated from a series of cases, with a total of 126 patients followed at the outpatient
clinic referral Program for Asthma Control in Bahia (ProAR). Weight gain between
these individuals the first year of follow up and the last consultation in the ProAR was
analyzed. Asthma control was measured using the Asthma Control Questionnaire
(ACQ) and lung function by forced expiratory volume in one second (FEV1). This study
was approved by the Ethics Committee of the Federal University of Bahia. Results:
Most patients were female (86.50%) with a mean age of 55.45 (+ 12.65) years, with a
mean follow-up ProAR of 8.50 (+ 2.80) years. There was a weight gain of 4,39kg (+
8.50), with median 3,56kg, with minimum of -32,00kg and maximum of 35,80kg.
Using the questionnaire of asthma control was found a mean score of 1.25,
demonstrating that patients have a disease control. Analysis of pulmonary function
showed a mean FEV; of 63.07% (z 17.46), which is considered moderate obstruction.
According to the Mann-Whitney test the relationship between weight gain, asthma
control and lung function was not statistically significant. Regarding the average lung
function of patients who had weight gain was 65.16% (+ 16.91), while the other group
was 61.81% (+ 17.61). Similarly there was no difference between the means of the two
groups with respect to the QCA, which was 1.37 (£ 0.97) for the group that had
increased weight and 1.09 (£ 1.08) for the other. Conclusion: The average increase
patients analyzed was found. There was no association between weight gain and
pulmonary function variables and asthma control.

Key words: 1. Asthma 2. Weight gain 3. Control 4. Pulmonary Function
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COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEP/MCO/UFBA

TR MATERNIDADE CLIMERIO DE OLIVEIRA
% UNIVERSIDADE FEDERAL DA BAHIA
. IORG0003460. Assurance FWA00002471, October 26, 2010
‘.»g;» %, IRB00004123, October 5, 2007 - October 4, 2010
Augusto Viana, /n’, Canela - Hospital Universitdrio Professor I:dgard Santos, 1. andar

Cep: 40.110-160 - Salvador-Bahia  telefax.: (71) 3283-8043  ¢-mail cepmeo@uibahr  homepage: www.cepmeo.ufba,br
e

PARECER/RESOLUCAO ADITIVA N.° 095/2012

Para andlise e deliberacdo deste Institucional o Professor, Doutor Alvaro Augusto
Souza da Cruz Filho, Pesquisador Responsavel pelo Projeto de Pesquisa intitulado
“Fatores de Risco, biomarcadores e endofenotipos da asma grave” aprovado em 14
de Abril de 2010 através do Parecer/Resolucao N° 099/2009, encaminhou, em 10 de
Dezembro de 2012, os “Procedimentos Operacionais Padrio do Biorrepositério do
Projeto; Termo de Consentimento Livre e Esclarecido para pessoas com asma,
versiio IV, datado de 06 de Novembro de 2012 com alterac¢des marcadas; Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido para pessoas sem asma versio VI, datado de 06
de Novembro de 2012 com alteracdes marcadas”.

Inexistindo nas referidas proposicdes conflitos administrativo, processual e ético que
contra-indiquem a conseqiiente execucao da pesquisa, fica a mesma aprovada por esta
Instancia.

Salvador, 18 de Dezembro de 2012.

g /7{’/ p m,/( ../(/ I/I/K
Professor, Doutor, Eduardo Marti/ns Netto
Coordenador CEP/MCO/UFBA

Observagio importante. Toda a documentagio anexa ao Protocolo proposto e rubricada pelo
(a) Pesquisador (a), arquivada neste CEP, e também a outra devolvida com a rubrica da
Secretdria deste ao (2) mesmo (a), faz parte intrinseca deste Parecer/Resolucdo Aditiva e nas
“Recomendagdes Adicionais™ apensa, bem como a impostergavel entrega de relatérios
parciais e final como consta nesta liberagiio, (Modelo de Redacio para Relatério de Pesquisa,
anexo).
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ANEXO Il

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO “Fatores de risco, biomarcadores e
endofenotipos da asma grave” (para pessoas com asma) - Versao
1V. De 06.11.12.

Vocé estd sendo convidado (a) para participar do estudo “Fatores de risco,
biomarcadores e endofenotipos da asma grave” cujo objetivo é estudar a asma
grave e identificar os fatores pessoais e do ambiente que podem contribuir para esta
forma da doenca. Iremos investigar ainda possiveis sinais indicadores da asma grave,
que possam servir como guias para o seu diagnostico e tratamento. Por meio deste
estudo poderemos obter resultados que contribuam para a prevencao e o controle da
asma grave. A sua participacdo é voluntéria e antes de decidir se ird ou ndo participar
é importante que vocé entenda por que a pesquisa esta sendo realizada e o que ela
envolve. Por favor, dedique algum tempo para ler cuidadosamente as informacgdes
seguintes. Nos pergunte se houver qualquer coisa que ndo estd clara ou se vocé
precisar de mais informagdes. Utilize o tempo que for necessario para decidir se
deseja participar do estudo. Se vocé decidir participar e depois se arrepender, ndo ha
nenhum problema.

Procedimentos do Estudo:

Vocé estd sendo convidado pela equipe de pesquisadores do Nucleo de
Exceléncia em Asma da Universidade Federal da Bahia (UFBA). Gostariamos de obter
informacdes referentes a sua salde prévia e atual. Vocé respondera a questionarios para
avaliacdo de saude mental, controle da asma, qualidade de vida, padrdo nutricional,
exposi¢do & fumacga do cigarro, sintomas de problemas no nariz e seios da face,
depressdo, sintomas de doenca do refluxo gastro-esofagico e sonoléncia. VVocé realizara
espirometria (exame do sopro), teste alérgico (pressdo com estilete plastico sobre a
pele) e exame da sua urina para obtermos informagdes a respeito do seu contato com
fumaga de cigarro. Além disto, gostariamos de fazer uma consulta médica, consulta
com um dentista (para avaliacdo bucal e dentaria) e avaliacdo laboratorial (exames de
sangue, urina e fezes). Serdo colhidos cerca de 60 ml de sangue (mais ou menos uma
xicara das de cafezinho) para a realizacdo de varios exames para avaliar a sua satde e
investigar alteragbes que possam orientar a prevengdo e o tratamento da asma. A
critério médico, podera ser solicitada uma radiografia do térax, uma citologia nasal ou
uma tomografia computadorizada do térax, para avaliar melhor os seus pulmdes, e um

eletrocardiograma para avaliar o seu coracdo. Do sangue colhido, uma parte sera
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usada para estudos de genes que impliguem em risco para asma grave. Examinaremos
a frequéncia de varia¢Bes dos genes para tentar identificar caracteristicas genéticas que
predispdem a asma grave. Os genes investigados incluirdo os que relacionam-se com
inflamagéo e alergia (genes HLADTB1, IL-4R, IL-13, IL-33 e CD14), ou fragilidade
epitelial (da pele e das mucosas) (ADRB2), potencialmente importantes para a asma.
Outros genes importantes podem ser analisados para alcancarmos o objetivo do
trabalho. Buscaremos adicionalmente a identificacdo de variacdes genéticas que nos
informem sobre 0s seus antepassados para estudar se existe uma tendéncia relacionada
com sua origem étnica (racial) predominante. As amostras de sangue para 0s estudos
genéticos serdo enviadas para a Universidade Johns Hopkins, nos Estados Unidos da
América, onde serdo avaliadas pela equipe da Professora Kathleen Barnes, uma das
maiores autoridades mundiais em genética da asma, que tem colaborado conosco na
investigacdo de fatores de risco para asma ha 7 anos. Vocé pode decidir se deseja ou
ndo ser informado sobre os resultados dos seus exames, inclusive dos estudos
geneticos. A coleta de sangue pode ser repetida uma segunda vez, se houver algum
problema com os resultados dos seus exames que necessite de esclarecimento. Outra
pequena parte do sangue colhido sera centrifugado para separar o soro, que vai ser
guardado em um freezer de ultra baixa temperatura (-70°C) por muitos anos. Assim,
poderemos fazer novos exames futuramente de acordo com a necessidade para
esclarecimentos adicionais. Os pesquisadores assumem o compromisso de lhe repassar
todas as informacgdes sobre a sua avaliacdo e solicitar o seu consentimento para novos
exames nao previstos, no futuro, se esta for a sua opg¢ao. O prontuario médico contendo
as suas informacGes serd& mantido no ProAR, em arquivo confidencial, ao qual nédo
serd permitido acesso de terceiros. Todos 0s seus exames encaminhados para fora do
ProAR serdo identificados por um codigo especifico para impedir a sua identificagdo
por outras pessoas. Podera ser realizada também uma avaliacdo da inflamacdo dos seus
bréonquios e pulmdes, por meio de escarro colhido apdés uma nebulizacdo com soro
hipertonico (dgua e sal) e lavagem do nariz com soro comum. Poderd ser necessaria
uma visita para avaliacdo do ar do ambiente em que vocé mora, obtido por meio de
equipamento que ira coletar amostras do ar em sua casa.

Sequranca dos procedimentose eventual desconforto:

A experiéncia prévia indica que 0s exames aos quais vocé sera submetido sdo seguros.
Durante a realizacdo do teste alérgico cutaneo vocé podera apresentar coceira no brago.
Muito raramente a reacdo pode se espalhar pelo corpo. Na realizacdo da espirometria

(exame do sopro) vocé podera ter um desconforto no peito e tosse. Durante a coleta
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de sangue vocé podera sentir dor no local. Algumas pessoas, ao sentir dor ou ver o
sangue podem desmaiar. Mais raramente pode ocorrer uma inflamacgédo no local em que
houve a penetracdo da agulha. Durante a nebulizacdo para inducdo de escarro vocé
poderé tossir, ter chiado e falta de ar. Durante a lavagem nasal com soro vocé pode
engasgar e tossir. Todos ossintomas descritos sdo transitorios e vocé estard sendo
acompanhado pela equipe de médicos e pesquisadores durante todos os momentos. A
aplicacdo de questionarios pode ser demorada e cansativa. Alguma pergunta pode ser
dificil de responder ou lhe deixar encabulado(a). Vocé pode se recusar a responder a
qualquer uma delas.

Voluntariedade e Protecio Individual:

A sua participacdo neste estudo é totalmente voluntaria. Se quiser participar, devera
assinar este formulario e manter uma copia com vocé. Se vocé mudar de idéia durante a
pesquisa, podera sair a qualquer momento. Sua decisdo ndo comprometerd, em hipotese
alguma, o cuidado e atencdo que vocé recebe da equipe de salde da UFBA. As suas
despesas de transporte e alimentacdo relacionadas a participacdo neste projeto serdo
reembolsadas. Serd assegurada a todos os participantes deste projeto de pesquisa a
assisténcia e o acompanhamento aos problemas de salde relacionados a asma, bem
como a quaisquer problemas decorrentes dos procedimentos realizados no estudo, nas
unidades do Sistema Unico de Salde que participam do projeto (Centro de Satde
Carlos Gomes, Hospital Universitario Prof. Edgar Santos e Hospital Especializado
Octavio Mangabeira). Ademais, estd prevista indenizacdo por parte da instituicdo
responsavel pelo desenvolvimento do projeto (Universidade Federal da Bahia) no caso
de qualquer dano decorrente dos procedimentos da pesquisa.

Confidencialidade e Controle:

Sua participagdo neste estudo sera estritamente confidencial. Vocé ndo serd
identificado em nenhum relatdrio ou publicagdo. Se vocé, a qualquer momento, tiver
mais alguma ddvida relacionada ao estudo, favor contatar o Dr. Alvaro A. Cruz, Tel.:
3013-8462. Este projeto foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
Humana (CEP) da MCO-UFBA, coordenado pelo Professor Eduardo Martins Netto e
situado na Maternidade Climério de Oliveira — Rua do Limoeiro, 137 Nazaré, Salvador
— BA. Cabe ao CEP acompanhar a realizacdo do estudo por meio de relatérios
periddicos e eventuais visitas no sentido de zelar pelo cumprimento das leis brasileiras
que regulamentam a realizacdo de pesquisa em seres humanos. Se vocé tiver alguma
duvida ou queixa pode dirigir-se ao CEP pessoalmente ou fazer contato pelo telefone:
71 3283-9275.
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Consentimento:
Antes de assinar este documento, eu fui suficientemente informado (a) sobre o
projeto de pesquisa: 0S objetivos, 0s perigos, o armazenamento de material para
analises futuras e os beneficios que podem ocorrer quando eu estiver participando da

pesquisa. Eu sei que posso desistir de participar a qualquer momento. Aceito participar
voluntariamente da pesquisa.

Data Assinatura do Paciente ou Representante legal Nome do Paciente

Data Assinatura da Testemunha Nome da Testemunha

Data Assinatura do Investigador Nome do Investigador
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ANEXO Il

Questionario sobre controle de asma (ACQ)
(Portuguese version for Brazil)

Por favor, responda as questfes de 1 a 6:

Circule o nimero da resposta que melhor descreve como vocé tem estado durante 0s
altimos

sete dias:

1. Em média, durante os ultimos sete dias, o qudo frequentemente vocé se acordou,
por
causa de sua asma, durante a noite?

0- 0 Nunca

1- 1 Quase nunca

2- 2 Poucas vezes

3- 3 Vérias vezes

4- 4 Muitas vezes

5- 5 Muitissimas vezes

6- 6 Incapaz de dormir devido a asma

2. Em média, durante os ultimos sete dias, 0 quédo ruins foram os seus sintomas da
asma,
guando vocé se acordou pela manha?

0- 0 Sem sintomas

1- 1 Sintomas muito leves

2- 2 Sintomas leves

3- 3 Sintomas moderados

4- 4 Sintomas um tanto graves

5- 5 Sintomas graves

6- 6 Sintomas muito graves

3. De um modo geral, durante os ultimos sete dias, o quéo limitado vocé tem estado
em
suas atividades por causa de sua asma?

0- 0 Nada limitado

1- 1 Muito pouco limitado

2- 2 Pouco limitado

3- 3 Moderadamente limitado

4- 4 Muito limitado

5- 5 Extremamente limitado

6- 6 Totalmente limitado

4. De um modo geral, durante os ultimos sete dias, 0 quanto de falta de ar vocé teve
por
causa de sua asma?

0- 0 Nenhuma

1- 1 Muito pouca

2- 2 Alguma

3- 3 Moderada

4- 4 Bastante

5- 5 Muita
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6 Muitissima

5. De um modo geral, durante os Gltimos sete dias, quanto tempo vocé teve chiado?

0-
1-
2-

0 Nunca

1 Quase nunca

2 Pouco tempo

3 Algum tempo
4 Bastante tempo
5 Quase sempre
6 Sempre

6. Em média, durante os ultimos sete dias, quantos jatos/inalagdes de sua
bombinha de

broncodilatador de curta-acéo (ex: Aerolin/Bricanyl) vocé usou por dia?

(* Se vocé nao tiver certeza em como responder esta questdo, por favor, solicite

auxilio)
0- Nenhum(a)
1- 1-2bombadas/inalacbes na maioria dos dias
2- 3 -4 bombadas/inalagdes na maioria dos dias
3- 5-8bombadas/inalagdes na maioria dos dias
4- 9 -12 bombadas/inalagdes na maioria dos dias
5- 13- 16 bombadas/inalagbes na maioria dos dias
6- Mais que 16 bombadas/inalag6es na maioria dos dias



33



