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RESUMO

INTRODUCAO: Asma é uma doenca inflamatoria cronica das vias aéreas que pode
levar a alteracfes da funcao ventilatéria e da forca muscular respiratéria. O grau de
inflamacdo pode ser medido através da fracdo exalada de 6xido nitrico (FeENO).
OBJETIVOS: Avaliar, em adolescentes com asma, como o0s nhiveis da FeNO se
relacionam com o grau de controle desta doenga, com a funcao ventilatoria e com as
pressdes respiratérias maximas. METODOLOGIA: Estudo transversal observacional
que avaliou em adolescentes asmaticos: i) nivel de controle da asma através do
Asthma Control Questionaire (ACQ); ii) funcdo ventilatéria através de espirometria;
iif) forca muscular respiratéria pela manovacuometria e iv) fragdo exalada de oxido
nitrico (FeNO). Foi utilizado o pacote estatistico SPSS versédo 15.0, sendo utilizados
os testes t de Student e Kolmogorov Smirnov, para testar diferencas e o teste de
correlacdo de Spearman para verificar associacfes. Foi considerado o nivel de
significancia de 5% (p<0,05). RESULTADOS: 28 adolescentes asmaticos (14
meninas) com média de idade de 14,62+1,09, apresentaram escores de 1,29+0,84
para ACQ, 49,36%39,05 para FeNO, 115,13+43,20 para pressao inspiratoria maxima
(Pimax), 75,29+21,54 para pressao expiratoria maxima (Pemax) € média de valores
espirométricos acima de 80% do predito. Foi encontrada associacdo entre FeNO e
ACQ. CONCLUSAO: Valores elevados da FeNO em adolescentes asmaticos
parecem ser preditivos do grau de controle da doenca e ndo se relacionam com

valores espirométricos e com a forga muscular respiratoria.

PALAVRAS-CHAVE: asma; espirometria; musculos respiratorios; 0xido nitrico



ABSTRACT

BACKGROUND: Asthma is a chronic inflammatory disease of the airways that can
cause changes in lung function and respiratory muscle strength. The degree of
inflammation can be measured by exhaled nitric oxide (FeNO). OBJECTIVES: To of
asthma control levels, ventilatory function and maximal respiratory pressures.
METHODS: Cross-sectional study that assessed on adolescents with asthma: i)
asthma control level, using the Asthma Control Questionnaire (ACQ), ii) ventilatory
function by spirometry; iii) respiratory muscle strength by manovacuometry and iv)
fractional exhaled nitric oxide (FeNO). To data analysis, was used the Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS) version 15.0, Student t test and
Kolmogorov-Smirnov to test to assess differences and Spearman correlation test to
assess associations. It was considered 5% as level of significance (p<0,05).
RESULTS: 28 asthmatic adolescents (14 girls) with a mean age of 14.62 + 1.09, with
ACQ scores of 1.29+0.84, 49.36+£39.05 for FeNO, 115.13+43 20 for maximum
inspiratory pressure (MIP), 75.29+21.54 for maximal expiratory pressure (MEP) and
mean spirometric values above 80% of predicted. Association was found only
between FeENO and ACQ. CONCLUSION: Elevated levels of exhaled nitric oxide in
asthmatic adolescents seems to be predictive of the degree of control of the disease

and not related to spirometric values and respiratory muscle strength.

KEYWORDS: asthma; spirometry; respiratory muscles; nitric oxide
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1 INTRODUCAO

1.1 Definicéo

Asma € uma doenca inflamatéria cronica das vias aéreas associada a
hiperresponsividade destas. Caracteriza-se por episodios recorrentes de sibilos,
dispneia, opressao toracica e tosse que ocorrem particularmente a noite ou no inicio
da manha. E consequéncia de uma interacéo entre genética, exposicdo ambiental a
alérgenos e irritantes, assim como outros fatores especificos, como exercicios e
questdes emocionais, que levam a obstrucdo do fluxo aéreo variavel, sendo
reversivel espontaneamente ou com tratamento (GINA, 2011. SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2012).

O documento Global Initiative for Asthma (GINA) da Organizagdo Mundial de
Saude (2011), classifica a asma segundo os niveis de controle e gravidade da
doenca. De acordo com a gravidade, ela pode ser dividida em intermitente ou
persistente e esta Ultima, subdividida ainda em leve, moderada ou grave (Figura 1)
(GINA, 2011).
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Intermitente

Persistente

Leve Moderada Grave
_ _ o Diérios ou
Sintomas Raros Semanais Diarios i
continuos
Despertares _ _ o
Raros Mensais Semanais Quase diarios
noturnos
Necessidade
de beta-2 para Rara Eventual Diéria Diéria
alivio
Limitagéo de Presente nas | Presente nas ]
o Nenhuma . . Continua
atividades exacerbagbes | exacerbacoes
Afeta Afeta
Exacerbagdes Raras atividades e o | atividades e o Frequentes
sono sono
_ _ 60-80% do <60% do
VEF; ou PFE > 80% predito | > 80% predito ) _
predito predito
Variacdo VEF;
< 20% < 20-30% > 30% > 30%

ou PFE

Figura 1 — Classificacdo da Asma segundo a gravidade (adaptado de SOLE, 2006). VEF;:
volume expiratorio forgado no primeiro segundo; PFE: pico de fluxo expiratério.
Fonte: os autores (2014)
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Em relacdo ao nivel de controle, a asma pode ser classificada como

controlada, parcialmente controlada ou ndo controlada (figura 2) (GINA, 2011).

Avaliacédo do controle clinico atual

(preferencialmente nas ultimas quatro semanas)

Parametros

Asma
Asma _ .
parcialmente Asma nao controlada
controlada
controlada
Trés ou mais dos
Todos os _
) Um ou dois dos parametros da asma
parametros R _ _
_ parametros abaixo parcialmente
abaixo

controlada

Sintomas diurnos

Nenhumou <2

Trés ou mais por

Trés ou mais por

por semana semana semana
Limitacdo de
o Nenhuma Qualquer Qualquer
atividades
Sintomas/despertares
Nenhum Qualquer Qualquer

noturnos

Necessidade de

medicacéao de alivio

Nenhuma ou <

2 por semana

Trés ou mais por

sémana

Trés ou mais por

semana

Funcao pulmonar
(PFE ou VEF1)b,c

Normal

< 80% predito ou
do melhor prévio
(se conhecido)

< 80% predito ou do
melhor prévio (se
conhecido)

Figura 2 — Classificacao da asma segundo os niveis de controle (adaptado de SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2012). PFE: pico de fluxo expiratério;
VEF;: volume expiratdrio forcado no primeiro segundo.

Fonte: os autores (2014)
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O objetivo de se classificar o nivel de controle da asma diz respeito a
necessidade de se obter um parametro real que guie o tratamento de forma mais
correta (GINA, 2011).

1.2 Epidemiologia/ Prevaléncia

No que diz respeito aos estudos epidemiolédgicos relacionados a asma, a falta
de padronizacdo no método empregado limitou, por muito tempo, as comparacoes
espaciais e temporais. Com intuito de alcancar uma padronizacdo de métodos para
coleta de dados e consequente determinacdo de prevaléncia de asma, estudos
colaborativos internacionais foram realizados na década de 90 (LUNA et al., 2009.
CASTRO et al., 2010), destacando-se o International Study of Asthma and Allergie in
Childhood (ISAAC). Este estudo foi elaborado para ser realizado em trés fases
sucessivas e dependentes: a) primeira fase — estudo central compulsoério elaborado
para avaliar a prevaléncia e a gravidade da asma e de doencas alérgicas, em
populacdes selecionadas, por meio de questionarios padronizados; b) segunda fase
— desenvolvida para investigar possiveis fatores etiologicos de relevancia que
possam ter surgidos na primeira fase, sendo adicionados questionarios e testes
complementares; e c) terceira fase — repeticdo da primeira fase ap6s um periodo de
trés anos (MAIA, 2004. SOUZA, 2006.).

Para a realizacao dessas fases, foram estabelecidas as faixas etarias de 13 a
14 anos e 6 a 7 anos, sendo desenvolvidos dois instrumentos de pesquisa, um
questionario escrito auto aplicavel, formado pelos médulos: asma, rinite e eczema e
um video questionario voltado somente a asma (ASHER, 1936. SOLE, 2005). No
Brasil, 0 modulo do questionario de asma foi validado por Solé (1998).

Estudos que utilizaram o médulo asma do questionario escrito do projeto
ISAAC, apontam uma prevaléncia de asma, entre adolescentes de 13 e 14 anos no
Brasil, em torno de 20% (MAIA, 2004. LUNA, 2009) e, no municipio de Juiz de Fora -

Minas Gerais — um estudo realizado entre criancas e adolescentes no periodo de
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fevereiro de 2002 a janeiro de 2003 detectou prevaléncia de 22.1% (EZEQUIEL et
al., 2007, p. 20-27).

De um modo geral, a prevaléncia e a gravidade da asma tém aumentado em
varios paises, nas ultimas décadas e isto pode ser atribuido a fatores como poluicédo
ambiental, habitos alimentares, maior exposicdo a alérgenos e melhores condi¢cbes
de higiene — Teoria da Higiene (SOUZA, 2006).

Sendo assim, também tem sido observado aumento no numero de
hospitalizagcbes que tém como causa a exacerbacdo desta doenca: em 1993, no
Brasil, a asma foi responsavel por 2,3% das internacdes, excluindo-se parto e
puerpério, o que corresponde a sexta causa principal; jA em 1996, a asma constituiu-
se a quarta causa de internacdes em todo o pais (SOCIEDADE BRASIELEIRA DE
PEDIATRIA).

Quanto ao numero de 6bitos por asma, cerca de 2000 ocorrem anualmente
no Brasil, 70% dos quais durante a hospitalizacdo e a maioria sem receber
tratamento intensivo (SOUZA, 2006).

1.3 Diagndstico

O diagnostico da asma deve ser baseado em anamnese, exame clinico,
provas de funcdo pulmonar e avaliacdo de alergia, sempre que possivel (SOLE,
2006).

Na anamnese, fatores que sugerem o0 diagnéstico da asma estédo
relacionados com a abrangéncia dos sinais e sintomas, assim como com O
desencadeamento desses. E indicativo de asma quando o paciente apresenta um
ou mais dos seguintes sintomas: dispneia, tosse crbnica, sibilancia, aperto no peito
ou desconforto toracico, particularmente a noite ou nas primeiras horas da manha;
sintomas episodicos; melhora espontanea ou pelo uso de medicamentos especificos
para asma, como broncodilatadores e anti-inflamatérios esteroides; trés ou mais

episodios de sibilancia no ultimo ano; histéria familiar positiva para asma ou atopia;
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variabilidade sazonal dos sintomas e diagnosticos alternativos descartados (SOLE,
2006).

Embora a asma seja considerada uma doenca de facil diagndstico clinico, a
confirmacédo deve ser feita por um método objetivo que demonstre uma limitacao
variavel ao fluxo de ar (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2002). Para isto, sdo utilizadas as provas de funcéo pulmonar que
quantificam a gravidade desta limitacdo. A avaliacdo funcional confirma o
diagnostico da asma e usualmente é feita através da espirometria. A partir dela é
possivel obter dois dados importantes: o volume expiratério forcado no primeiro
segundo (VEF;) e a capacidade vital forcada (CVF). Séo indicativos de asma:
obstrucdo das vias aéreas caracterizada por valor do VEF; menor que 80% do
previsto e sua relacdo com a CVF (VEF:/CVF) menor que 75% em adultos e 86%
em criancas ou obstrucao do fluxo aéreo, que desaparece ou melhora apds o uso de
broncodilatador (VEF; aumentado em 7% do previsto pés prova broncodilatadora e
de 200 ml em valor absoluto pds-inalacdo de beta-2 agonista de curta duracdo)
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2002).

E importante ressaltar que, uma espirometria normal ndo exclui o diagnostico
de asma. Alguns asmaticos com sintomas intermitentes ou com a asma controlada
apresentam a espirometria inalterada quando feita antes do uso do broncodilatador.
Entretanto, quando o exame é repetido pés-uso da medicacdo pode-se observar, em
alguns pacientes, um resultado significativo. Desse modo € aconselhado que seja
acrescentado o0 exame na rotina da investigagdo da asma (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2012). Se persistirem as duvidas,
a observacdo da variabilidade do pico de fluxo expiratorio (PFE), a repeticdo da
espirometria durante o periodo sintomatico ou um teste de broncoprovacao (com uso
de agentes broncoconstritores ou por exercicio) podem ser feitos para se confirmar
ou descartar o diagnostico (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2002).

O PFE medido de forma seriada durante o dia pode ser utilizado como
maneira mais simples para se confirmar a limitacdo ao fluxo aéreo causada pela
asma, entretanto, este € menos fidedigno. O PFE avalia apenas as grandes vias
aéreas, depende de esforco muscular respiratorio do paciente, produz medidas de
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baixa qualidade e a escolha do aparelho de medicdo pode interferir nos resultados
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2002). A medicao
é feita coletando medidas de PFE pela manhd e no final da tarde, durante 2
semanas. A diferenca entre estes valores é dividida pelo maior valor, donde se
obtém um valor percentual. De um modo geral, estudos comprovam que variacdes
diurnas superiores a 20% sao consideradas positivas. Um aumento de 20%, nos
adultos e de 30% nas crian¢cas no PFE, 15 minutos ap6s o uso de beta-2 de curta
duracdo, também é considerado um indicativo de asma (SOLE, 2006. SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2012).

Existe forte associacao entre asma e outras doencas alérgicas, o que faz com
que a investigacdo da alergia seja parte importante na investigacdo da doenca.
Neste sentido, podem ser feitos exames “in vivo” ou “in vitro”, através,
respectivamente, do teste alérgico de puntura — Prick test - ou pela dosagem sérica
de IgE especifica (RAST) (ASSUNCAO, 2006).

Em razdo de sua ampla diversidade sinais e sintomas clinicos, estudos

epidemiolégicos consideram frequentemente o subdiagndstico desta doenca.

1.4 Aspectos Fisiopatolégicos da Asma

O fator fisiopatogénico mais significativo para asma é a inflamacao bronquica,
resultado de interacdes fisiologicas entre células inflamatorias, mediadores e células
estruturais das vias aéreas, sendo os aeroalérgenos (acaros, polens, fungos, dentre
outros) os mais comuns desencadeadores do processo (TAKETOMI et al, 2005, p.
97-100).

As células inflamatdrias que atuam mais significativamente sdo os mastdécitos,
eosinofilos, linfécitos T, células dendriticas, macréfagos e neutrofilos. Dentre os
mediadores, destacam-se as quimiocinas, citocinas, eicosanoides, histamina e 6xido
nitrico (NO). As células das vias aéreas envolvidas na inflamagéo sédo as epiteliais,
as musculares lisas, as endoteliais, os fibroblastos, os miofibroblastos e os nervos
(MAUAD, 2000).
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No primeiro contato com o alérgeno, ha a sensibilizacdo do organismo e
posteriormente, a resposta de hipersensibilizacdo imediata (minutos apds a
exposicao) e a resposta tardia (4 a 12 horas apoés a exposi¢cao) (RODRIGUES et al,
2009, p.891-898).

O organismo responde a inflamacdo de forma especifica, apresentando
infiltracbes eosinodfilas, degranulacdo de mastécitos, lesdo intersticial das paredes
das vias aéreas e ativacdo de linfécitos TH2. Estes produzem citocinas, como as
interleucinas IL-4, IL-5, IL-13, responsaveis pelo inicio e manutencdo do processo
inflamatério (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2012).

No processo inflamatério, os mastécitos brénquicos liberam histamina,
leucotrienos, triptase e prostaglandinas; os macrofagos liberam o fator de necrose
tumoral, IL-6 e o NO; os linfécitos T liberam IL-2, IL-3, IL-4, IL-5, fator alfa de
crescimento de colonia de granuldcito; os eosindfilos liberam MBP, ECP, EPO,
mediadores lipidicos e citocinas; os neutrdfilos liberam elastase e as células
epiteliais liberam endotelina-1, mediadores lipidicos e NO (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2002).

Através desses mediadores, as células causam lesdes no epitélio, alteram o
controle do sistema nervoso auténomo e no tbnus da via aérea, levam a diminuicao
da permeabilidade vascular e batimento ciliar, gerando hipersecrecédo de muco e
aumento da reatividade da musculatura da via aérea (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2012).

Esse ciclo gera no paciente, os sinais e sintomas clinicos e funcionais
caracteristicos da asma. Esta afec¢do aguda causa contracdo da musculatura lisa,
edema e hipersecrecdo da mucosa das vias aéreas que leva ao estreitamento
recorrente e reversivel. Nas inflamacdes crbnicas causadas pela asma, 0s
individuos apresentam um ciclo continuo e repetido de injuria tissular que
comprometem a espessura da membrana basal e podem causar o remodelamento
da via aérea, levando a irreversibilidade da obstrucdo presente em alguns pacientes
(TAKETOMI et al, 2005. p. 97-100. RODRIGUES et al, 2009, p.891-898).

Quanto ao NO, um gas componente natural do ar exalado na respiragéao,
promove, no sistema respiratério, broncodilatacdo (gracas aos nervos NANC — ndo

adrenérgico, nao colinérgico - da musculatura lisa bronquiolar) e vasodilatacdo, além
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de ter acdo bactericida e atuar no movimento ciliar (ANDRADE et al, 2010). No
organismo, o NO é sintetizado por uma enzima, chamada o6xido nitrico-sintase
(NOS). Esta apresenta trés isoformas: uma NOS induzida ou INOS (estimulo
imunolégico) e duas NOS constitutivas ou cNOS (eNOS — nas células endoteliais e
NNOS — nos neurbnios). As isoformas indutiva e constitutivas diferem-se, dentre
outras coisas, da quantidade de éxido nitrico que produzem. Sendo que, a primeira
produz quantidades muito maiores. Essas grandes quantidades de NO produzidas
sob acdo do iNOS podem levar a processos inflamatorios, ampliar inflamacées ja
instaladas e levar a efeitos citotoxicos (CHATKIN, 2000. CERQUEIRA et al, 2002).

Segundo estudos, grandes concentracdes de NO na arvore brénquica levam
a hiperemia, exsudacao plasmatica, secre¢cdo de muco e proliferacdo de linfécitos
TH2 que sdo responséaveis pelo ciclo eosinofilico, caracterizando assim, o0s
fendmenos inflamatorios. Desta forma, os niveis da fracdo exalada de NO (FeNO)
indicam a intensidade da inflamacéo eosinofilica, caracteristica da asma (QUEIROZ
et al, 1999. ANDRADE et al, 2010).

De acordo com o documento An Official ATS Clinical Practice Guideline:
Interpretation of Exhaled Nitric Oxide Levels (FENO) for Clinical Applications
(AMERICAN TORACIC SOCIETY, 2011) sao recomendados 0s seguintes pontos de
cortes: valores abaixo de 25 partes por bilhdo (ppb) indicam pouca probabilidade de
inflamag&o, enquanto que valores entre 25 e 50 ppb sao considerados

intermediarios e, acima disto, elevados.

1.5 Repercussodes Funcionais

A principal alteracdo estrutural na asma é o remodelamento da via aérea, que
se da por mudancas na composi¢cdo, quantidade e organizacdo das células da
parede das vias aéreas (MAUAD, 2000. MAUAD, 2008).
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O remodelamento leva ao estreitamento da via aérea, resultando no aumento
da resisténcia ao fluxo de ar. Desta forma, para que o fluxo de ar nas vias aéreas
estreitadas seja mantido proximo ao normal, é necessario um esfor¢o respiratorio,
com uso da musculatura acessoria. O aumento do esfor¢o muscular eleva a pressao
intra-pleural expiratéria, podendo causar aprisionamento de ar e tornar o pulmao
hiperinsuflado (volume corrente expirado diminuido e capacidade pulmonar total
aumentada). A manutencdo deste estado gera dificuldade inspiratoria, resultado de
uma desvantagem mecénica devido a horizontalizacdo do diafragma e posterior
gueda da ventilacédo alveolar. Por conseguinte, as alteragcdes mecanicas e funcionais
decorrentes da asma geram uma elevacdo do trabalho respiratério, refletidas no

paciente como sensacédo de opressao toracica e dispneia (CARVALHO, 2005).

1.5.1 Forga Muscular Respiratéria

Aléem da fraqueza dos musculos respiratorios resultante da desvantagem
mecanica gerada pela hiperinsuflacdo, ha ainda um fator que pode influenciar este
aspecto: pacientes asmaticos tratados rotineiramente com corticosteroides
sistémicos podem desenvolver miopatia esteroide induzida (atrofia e perda da forca
muscular) (RAMOS, 2009).

A queda da forca da musculatura periférica, na maioria dos casos de
pacientes asmaticos, pode também estar ligada ao desuso da musculatura
esquelética pelo sedentarismo. A avaliacdo funcional da forca dos musculos
respiratorios € feita através da manovacuometria, que reflete valores da presséao
expiratéria maxima (Pemax) € da pressao inspiratéria maxima (Pimax). A Pemax fornece
dados relativos a musculatura expiratoria, principalmente dos muasculos abdominais
e intercostais, enquanto que a Pinax indica a forca e todo o conjunto da musculatura

inspiratoria, especialmente o diafragma (BARROS, 2010).
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1.5.2 Comprometimento na Qualidade de Vida

A asma néo controlada se relaciona com piora da qualidade de vida e maior
utilizacdo dos servicos de saude, efetivada por meio de consultas ndo agendadas,
atendimentos em pronto-socorro e hospitalizacdes (ANDRADE, 2010).

Outro fator que pode estar associado a diminuicdo da qualidade de vida é o
sedentarismo, que, no asmatico, pode decorrer do receio de que, com a atividade
fisica, aconteca a exacerbacdo dos sintomas da doenca. Acrescido a isto, a
dificuldade em acompanhar as recreacdes, atividades fisicas e esportivas, pode
levar a um comprometimento psicossocial gerado por isolamento, estilo de vida
menos ativo e diminui¢do da saude fisica e mental (RAMOS, 2009).

A qualidade de vida € impactada, ainda, nos individuos asmaticos, ndo so
pela alteracdo respiratéria, mas, também pelos prejuizos comportamentais,
funcionais e fisicos que estas ocasionam (CAMPANHA, 2008, p. 513-519). Dentre
estes Ultimos, destacam-se as alteragcdes posturais, presentes em funcao,
principalmente, da associacdo da asma com rinite alérgica. A obstrucdo das vias
aéreas aumenta o trabalho respiratério gerando mudancas posturais como protrusao
de cabeca e ombros, assim como mudancas de posicionamento de quadril e
membros inferiores (BREDA, 2003). Entre as faixas etarias mais juvenis, as
consequéncias da asma sao repercutidas de uma forma mais explicita na
escolaridade e na socializagdo (PEREIRA, 2004. CASTRO, 2009).

1.6 Tratamento e niveis de controle da asma

O tratamento da asma tem como principal objetivo o alcance e a manutencao
do controle dos sintomas, prevenindo, desta forma, as repercussdes funcionais e na
gualidade de vida dos pacientes (LEITE et al, 2008, p. 756-763). Consiste
sistematicamente no uso de medicac¢éo de alivio e corticosteroides para controle da
inflamacéo, além de outras medicacbes (MAUAD, 2008).
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A medicacado profilatica leva a um controle eficiente dos sintomas, sendo o
uso preventivo de antiinflamatérios inalatérios considerado tratamento béasico e
prioritario (SOLE, 2006). Os corticoesterdides inalatorios apresentam uma maior
eficacia entre os antiinflamatorios utilizados para o tratamento da asma, apesar de
sua utilizacdo ainda ser inferior a esperada (CASTRO, 2010). Por isso, € muito
importante a conscientizacdo da utilizacdo dessas medicacdes no tratamento da
asma, especialmente na atencdo primaria, para que medidas efetivas futuras
possam ser encaminhadas, aumentando os indices de prevencdo, gerando uma
reducao subsequente da morbidade da doenca referéncia.

O acompanhamento do grau de inflamacdo das vias aéreas € fundamental
para o controle dessa doenca. Neste sentido, os parametros clinicos e funcionais, de
um modo geral, podem demonstrar de forma imprecisa a intensidade dessa
inflamacédo, enquanto que marcadores inflamatérios tem indicacdo comprovada no
manejo e controle da doenca. Dentre esses marcadores estdo o condensado do ar
exalado, a andlise da celuridade e mediadores no escarro induzido e no lavado
broncoalveolar, além da biopsia brénquica. Entretanto esses sdo, em sua maioria,
invasivos, de dificil entendimento, necessitam ser executados a longo prazo e
requerem cuidados especificos quanto ao armazenamento e manuseio. Em
contrapartida, o NO é um marcador cujos niveis estdo comprovadamente elevados
nos asmaticos e diminuem apds o uso de corticosteroides (ANDRADE, 2010). Sua
medida, através da FeNO é um método simples, ndo invasivo, tem resultados
imediatos e boa aceitagdo por parte dos pacientes.

Ainda no que diz respeito ao controle da asma, além dos critérios definidos
pelo GINA (2011), um outro instrumento que possibilita essa avaliacdo de forma
pratica e segura € a aplicacdo de questionarios padronizados (LEITE et al, 2008).
Dentre eles estdo o Asthma Control Questionnaire (ACQ, Questionario de Controle
da Asma) (JUNIPER, 1999) e o Asthma Control Test (Teste de Controle da Asma,
ACT) (NATHAN, 2004), ambos traduzidos e adaptados para o Brasil, por Leite
(2008) e Roxo (2010), respectivamente.

A classificacdo dos niveis de controle da asma pelo GINA €, provavelmente, a

mais conhecida e recomendada mundialmente. Entretanto, fazem-se algumas
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ressalvas como nao levar em consideracdo o grau de inflamacéo das vias aéreas e
nao utilizar parametros objetivos em seus diversos itens (VIEIRA, 2012).

Por outro lado, o ACT, de utilizacdo simples e rapida, é auto aplicavel e tem cinco
questdes relativas as quatro Ultimas semanas, com pontuacdo de cada uma
variando entre um e cinco. Este instrumento avalia os sintomas, a frequéncia de uso
do broncodilatador de resgate e a opinido do paciente em relacdo ao nivel de
controle de sua asma. O score total do teste varia entre 5 e 25, sendo que 25 pontos
significa total remissao clinica dos sintomas. Assim como a classificacdo feita pelo
GINA, pode apresentar falhas por ndo abranger os dominios funcional e inflamatorio
da doenca (ROXO, 2010. VIEIRA, 2012).

O ACQ € um questionario especifico para avaliar o controle da asma,
desenvolvido por Juniper et al. (1999, p. 902-907), e validado para o Brasil por Leite
et al. (2008, p. 756-763). Sua versdo completa possui sete questdes, sendo cinco
referentes a sintomas matinais e noturnos da doenca e limitacbes de atividades da
vida diaria. Uma questao é relacionada ao uso de medicacdo de resgate e outra se
refere ao grau de obstrucdo das vias aéreas através da avaliacdo espirométrica a
partir das medidas do VEF; e do CVF. O escore final do instrumento € a média da
pontuacéo das respostas escolhidas pelo paciente, podendo variar de O (totalmente
controlado) a 6 (n&o controlado) (LEITE, 2008, p. 756-763).

Quanto ao tratamento fisioterapéutico ha ainda uma escassez de estudos a
respeito. O que consta na literatura sdo pesquisas fundamentadas em exercicios
respiratorios e treinamento da forca inspiratoria, levando a eficacia na melhora da
forca muscular respiratoria, Pimax € Pemax, bem como na melhora da obstrugéo
aérea, observada atraves da melhora do PFE.

Os resultados que demonstram a melhora na Pinax se devem ao trabalho
associado ao treinamento muscular inspiratério e a utlizacdo de exercicios
respiratérios, no sentido de promover a conscientizacao e reeducacgao respiratoria, o
que facilita o reajuste biomecéanico e o treinamento especifico da musculatura
desejada. Um programa de fisioterapia incluindo treinamento com exercicios
respiratérios, programa de educacdo, treinamento muscular inspiratorio (TMI),

higiene bronquica e técnicas de relaxamento proporcionam uma melhora
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significativa na tolerancia aos exercicios respiratorios, favorecendo a otimizacdo da
funcdo muscular (LIMA, 2008, p.552-558).

A literatura aborda a relacdo entre os niveis da FeNO e a inflamagdo na
asma, assim como alguns aspectos relacionados a alteragces funcionais presentes
nesses pacientes. No entanto, ndo foram encontrados trabalhos que avaliassem a

relacdo entre a gravidade da inflamacéao e as repercussdes funcionais.
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2 OBJETIVOS

O objetivo do presente trabalho foi avaliar, em adolescentes com asma, como
0s niveis da FeNO se relacionam com o grau de controle desta doenca, com a

funcéo ventilatéria e com as pressoes respiratorias maximas.
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3 METODOLOGIA

Estudo transversal observacional que fez parte de uma pesquisa intitulada “Asma
e rinite em escolares: 6xido nitrico exalado, niveis de controle e repercussdes
funcionais”, aprovado pelo comité de ética e pesquisa — CEP — da Universidade
Federal de Juiz de Fora, através do parecer 417.062 de 03/10/2013 (Anexo 1),

realizada em escolas do municipio de Juiz de Fora.

3.1 Sujeitos

Participaram do presente estudo escolares do 8° e do 9° anos do Colégio de
Aplicacédo Jodo XXIII (CAJXXII) da Universidade Federal de Juiz de Fora, MG, cujos
pais ou responsaveis legais, apés tomarem conhecimento de todas as etapas da
pesquisa, concordaram com a participagdo dos mesmos através da assinatura do
termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) (Apéndice 1). Além disso, por se
tratarem de adolescentes, os mesmos também concordaram com sua participacéo
através da assinatura do termo de assentimento (TA) (Apéndice 2).

Foram considerados critérios de exclusdo a presenca de doenga pulmonar
diagnosticada além da asma, bem como comprometimento motor ou cognitivo que

prejudicasse a realizacdo de qualquer um dos procedimentos de avaliacao.

3.2 Etapas de Avaliagao

Todas as etapas de avaliagao foram realizadas no CAJXXIIl, durante os meses de
outubro e novembro de 2013, no periodo da manha, sendo compostas por:
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3.2.1 Deteccao de Asma

Seguindo os critérios definidos no manual do projeto ISAAC, foi inicialmente
enviado os pais, apds consentimento da escola, carta (Apéndice 3) comunicando
que seriam aplicados dois questionarios referentes aos modulo Asma (Anexo 2) e
Rinite (Anexo 3) do questionédrio ISAAC, visando a deteccdo dessas doencas. Para
caracterizacdo de Asma foram utilizados trés diferentes critérios, sendo que pelo
menos um deveria ser atendido (WANDALSEN, 2009): a) resposta afirmativa a
questao sobre sibilos nos ultimos 12 meses (pergunta 2); b) ter diagndstico médico
de asma (pergunta 6); e c) pelo escore global do médulo Asma do questionario

ISAAC, empregando-se as pontuacdes e utilizando uma nota de corte igual a 6.

3.2.2 Avaliacao do Nivel de Controle da Asma

Foi feita através da aplicacdo do questionario ACQ (Anexo 4). Os escores
foram calculados e categorizados, caracterizando “asma controlada” quando igual ou

abaixo de 1 e “asma pouco controlada” quando superior a 1.

3.2.3 Avaliacdo Antropométrica

Foram mensurados peso e altura, utilizando-se balanca digital (modelo CadenceBal
150®, Navegantes, Santa Catarina, Brasil) e trena antropométrica (modelo WISO
T87®, Sdo José, Santa Catarina, Brasil). Para ambas as medidas os escolares
deveriam estar descalcos e sem agasalhos.
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3.2.4 Avaliacdo da Funcéo Ventilatoria

A avaliacdo da funcdo ventilatoria foi realizada conforme descrito pelas
Diretrizes para Teste de Funcdo Pulmonar (PEREIRA, 2002), com a utilizacdo do
espirdbmetro portatil modelo MIR Spirobank USB® (Roma, Italia). Os adolescentes,
usando um clipe nasal, sentados em cadeira e com os pés apoiados no chéo (Figura
3), foram instruidos a realizarem esforcos maximos inspiratérios e expiratérios,
sendo medidos:

Capacidade Vital Forcada (CVF): medida em litros (l), obtida pelo volume
maximo de ar exalado com maximo esforco, apdés uma inspiragdo méaxima. Ao
adolescente foi solicitado inspirar profundamente até o maximo possivel e, a seguir,
exalar com o maximo esforco.

Volume Expiratorio Forcado no Primeiro Segundo (VEF;): volume de ar
expirado e medido no primeiro segundo da manobra da CVF.

Pico de Fluxo Expiratério Forcado Maximo (PFE.): valor maximo de fluxo
detectado na prova de CVF.

Fluxo Expiratério Forcado entre os 25-75% da CVF (FEF25-75%): medido em
litros por minuto (I/min), obtido pela média dos fluxos correspondentes aos volumes
situados entre 25% e 75%, ou por¢cao média, da CVF.

Os resultados foram registrados e analisados em porcentagem do predito,

tendo como referéncia as equagdes descritas por Knudson (1983).

Figura 3 - medida da fung&o ventilatoria com o espirémetro portatil modelo MIR Spirobank
UsB®
Fonte: Os autores (2014)
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3.2.5 Avaliacdo da Forca Muscular Respiratéria

Foi realizada utilizando-se um manovacudmetro aneroide da marca GERAR®,
(Figura 4) com intervalo operacional de + 150 cmH,O, conectado a um circuito
plastico que termina em bocal.

Os estudantes permaneceram em postura sentada recostada, com 0s pés
apoiados no chédo, usando um clipe nasal para evitar escape aéreo pelas narinas.
Para medida da presséo inspiratoria maxima (Pimax), foram solicitadas trés
incursdes respiratdrias no volume corrente e, apdés uma expiracdo completa, um
esforgo inspiratério maximo, sendo considerada, de trés tentativas, a pressédo mais
negativa que foi atingida e mantida por pelo menos um segundo. Em seguida, para
medida da presséo expiratéria maxima (Pemax), foram realizadas trés incursoes e, a
partir de uma inspiracdo maxima, foi solicitada a realizacdo de um esforco expiratério
méaximo, sendo considerada, também de trés medidas, a maior pressdo positiva
atingida e mantida por pelo menos um segundo (BLACK e HYATT, 1969). Nas duas
medidas, os valores considerados nao tiveram uma variacdo maior que 10% durante
as tentativas. Durante a medida de Pimax e Pemax, um dos pesquisadores manteve
as maos posicionadas sobre as bochechas dos adolescentes para evitar
interferéncia desta musculatura nos esforcos inspiratorio e expiratorio (NEDER et al.,
1999, p. 719-727). Os jovens descansaram por 1 minuto ou mais entre cada uma

das tentativas, de acordo com a percepcéo individual de cansaco.

Figura 4 - Transdutor de presséo respiratdria utilizado nas avaliagcdes.
Fonte: Os autores (2014)
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Uma vez que a literatura ainda ndo apresenta valores de referencia para a
populacao infantil e adolescente brasileira, foram utilizados os descritos por Wilson
et al. (1984, p. 535-538), a saber: para o sexo feminino, [40 + (0,57 x peso)] para
Plmax e [24 + (4,8 x idade)] para Pemax; e para sexo masculino, [44,5 + (0,75 X
peso)] para Pinax € [35 + (5,5 x idade)] para Pemax.

3.2.6 Avaliacdo da Fracdo de Oxido Nitrico Exalado - FeENO

Realizada de acordo com protocolo definido pela ATS (AMERICAN TORACIC
SOCIETY, 2011), com utilizacdo do aparelho NIOX MINO® (Aerocrine AB; Solna,
Suécia) (figura 5), no qual os estudantes realizaram uma expiracdo continua em
bocal conectado ao equipamento, mantendo fluxo expiratério de 50l/s e presséo
expiratéria ao nivel da boca de 10cmH,0O, controlados através de feed-back visual
fornecido pelo equipamento. Foi considerado o maior de dois valores que né&o

apresentassem, entre si, diferenca superior a dez por cento.

Figura 5 — medida da FeNO com NIOX MINO®
Fonte: Os autores (2014)

Foram considerados os pontos de corte propostos pela ATS (AMERICAN
TORACIC SOCIETY, 2011), a saber: valores abaixo de 25 ppb indicam pouca
probabilidade para inflamacéo eosinofilica, valores acima de 50 ppb indicam alta
probabilidade, enquanto a faixa intermediaria (25 a 50 ppb) precisa ser relacionada a

aspectos clinicos.
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Participaram da coleta de dados, quatro pesquisadoras (trés académicas e
uma professora do curso de Fisioterapia da Universidade Federal de Juiz de Fora)
previamente treinadas, ficando assim definido: para a pesquisadora 1 (P1), coube a
aplicacdo do ACQ e avaliacdo da FeNO; para a pesquisadora 2 (P2), coube a
realizacdo da avaliacdo de forca muscular respiratoria; para a pesquisadora 3 (P3),
coube a realizacdo da avaliacdo antropométrica e, para a pesquisadora 4 (P4),
coube o preenchimento do Formuldrio de dados gerais e a avaliacdo da funcao
ventilatoria.

Os dados referentes a todas as etapas de avaliacédo foram registrados em um
formulario padronizado (Formulario de dados gerais — Apéndice 4) que também
permitiu a obtencdo de outras informagdes como as relacionadas ao uso de

medicamentos.

3.3 Andlise Estatistica

Foi utilizado o pacote estatistico Statistical Package for the Social Sciences
(SPSS) versédo 15.0. Foram realizadas analises descritivas dos dados e, a partir da
verificacdo de distribuicdo de normalidade através do teste de Shapiro Wilk, foram
utilizados os testes t de Student e Kolmogorov Smirnov para amostras
independentes, visando a verificacdo de significancia de diferencas. Utilizou-se o
teste de correlacdo de Spearman para verificar associacdo entre variaveis

numeéricas. Foi considerado o nivel de significancia de 5% (p<0,05).
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4 RESULTADOS

A amostra foi constituida por 28 escolares de 8° e 9° anos do CAJXXIII, sendo
14 (50%) do sexo masculino e 14 (50%) do sexo feminino. A idade e as
caracteristicas antropomeétricas dos adolescentes estdo descritas, em termos de

média, desvio padrdo, mediana, e valores minimo e maximo na tabela 1.

Tabela 1 — Idade e caracteristicas antropométricas dos escolares avaliados.

Média + _ _ _
_ Mediana Valor Minimo  Valor maximo
Desvio Padréao
Idade (anos) 14,62+1,09 14,27 13,5 17,5
Peso (Kg) 60,46+12,73 55,50 41,90 95,3
Estatura (m) 1,65+0,08 1,65 1,50 1,82
IMC (Kg/m?) 22,14+339 21,25 16,16 32,98

Kg: quilograma; IMC: indice de massa corporal; m: metro
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A seguir, a tabela 2 apresenta os escores do questionario ACQ e valores da
FeNO.

Tabela 2 — Escores do ACQ e valores da FeNO.

Média + ' _ _
' Mediana Valor Minimo  Valor maximo
Desvio Padréao
ACQ 1,29+0,84 1,07 0,28 3,14
FeNO (ppb) 49,36 + 39,05 46 7 164

ACQ = asthma control questionnaire; FeNO: fracdo exalada de 6xido nitrico; ppb =

partes por bilhdo

No que diz respeito ao nivel de controle da asma, 14 (50%) adolescentes
apresentaram escores iguais ou inferiores a 1, significando controle adequado e 14
(50%) apresentaram escores superiores, indicando asma pouco controlada. Quanto
aos niveis da FeNO, 9 (32,1%) apresentaram valores inferiores a 25 ppb, 8 (28,6%)
entre 25 e 50 ppb e 11 (39,3%) superiores a 50 ppb.
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A tabela 3 apresenta os valores de espirometria e forca da musculatura
respiratoria dos adolescentes avaliados.

Tabela 3 - espirometria € manovacuometria.

Média + _ _ :
Desvio Padrio Mediana Valor Minimo ~ Valor maximo

CVF (%) 93,89 + 11,40 92,50 77 117
VEF; (%) 95,28 + 10,83 93,50 77 114
VEF,/CVF (%) 101,68 +7,85 102 88 114
PFE (%) 84,64 + 15,76 84 55 118
FEF (%) 96,93 £ 23,06 95 63 150

Pimax (%) 115,13 + 43,20 116,61 47,16 186,33

Pemax (%) 75,29 £ 21,54 71,42 43,85 140,84

CVF: capacidade vital forcada; VEF;: volume expiratério forcado no primeiro
segundo; PFE: pico de fluxo expiratério; FEF: fluxo expiratério forcado; Pimax:

pressao inspiratoria maxima; Pemax: pressdo expiratoria maxima.

Ao avaliar a relagdo entre os niveis da FeNO e as demais variaveis
estudadas, o teste de correlacdo ndo paramétrica (Spearman) encontrou associacao
entre os niveis da FeNO e os escores obtidos no ACQ (r: 0,392; p: 0,039) (Figura 6).



36

4,00

3,00

2,00

controle da asma

1,00

(=} =] an o
R Sq Linear =0,157

0,00

T T T T
0,00 50,00 100,00 150,00 200,00
FeNO

Figura 6: Diagrama de dispersao para as variaveis “controle da asma” e “niveis da FeNO”
Fonte: Os autores (2014)

No entanto, ao realizar esta analise levando em consideracdo 0 sexo, a
associacdo s6 se mostrou presente para o grupo dos meninos (r: 0,577; p: 0,031)
(Figura 7). Além disso, a categorizagdo do grupo em “asma pouco controlada”
(escores de ACQ maiores que 1) e “controle adequado” (escores de ACQ iguais ou
menores que 1), fez com que, somente na primeira, fosse encontrada associacao (r:
0,631; p: 0,015) (Figura 8).
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5 DISCUSSAO

O presente estudo avaliou, em adolescentes com asma, os niveis da FeNO, o
grau de controle da doenca, a funcdo ventilatéria e as pressdes respiratorias
maximas e verificou, ainda, a relacdo entre os niveis da FeENO e os demais aspectos
avaliados.

A ATS (2011) define pontos de corte para FeNO para a detecgcéao de inflamacao
eosinofilica. Valores menores que 25 ppb indicam menor probabilidade enquanto
gue valores maiores que 50 ppb indicam maior probabilidade. Os valores
intermediarios, entre 25 ppb e 50 ppb, devem ser interpretados com cautela
juntamente com o contexto clinico. A média encontrada no presente trabalho (49,36
ppb) é considerada elevada e se encontra muito préxima ao ponto de corte
relacionado a inflamacdo e, portanto, caracteristico de pacientes com asma. A
literatura (BARALDI, 1997. ALVAREZ, 2009) tem evidenciado valores semelhantes
em adolescentes asmaticos.

Em contrapartida, valores inferiores a 25 ppb também séo relatados em estudos
gue abordam o nivel de controle da asma através do uso de corticoesteroides, uma
vez que estes medicamentos sdo capazes de inibir a sintese do NO, o que leva a
diminuicdo de suas concentragcdes no ar expirado (ALVING, 1993. STIRLING, 1998.
JATAKANON, 1998. ANDRADE, 2010). No presente estudo, dos 28 adolescentes
participantes, nove apresentaram FeNO abaixo de 25 ppb. Levando-se em conta o
fato de nenhum deles fazer uso de corticoesterdide, questiona-se a presenca de
atopia nestes adolescentes, fato este que sé poderia ser comprovado através de
exames especificos.

No que diz respeito a avaliacdo do nivel de controle da asma através do ACQ, o
presente estudo encontrou, para os adolescentes avaliados, média de escores de
1,29, sugerindo asma pouco controlada (JUNIPER, 1999), sem apresentar diferenca
entre os sexos. Embora alguns autores também n&o encontrem essa diferenga
(ARAUJO, 2007. LUNA, 2011), trabalhos apresentam resultados que indicam que o
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controle da asma, mensurado através do ACQ ou da frequéncia de sintomas, €&
maior em adolescentes do sexo masculino. (JUNIPER, 1999. SORIANO, 2003.
VAN DELLEN, 2007. KUSCHINIR, 2007. ZANONATO, 2007. DRIESSEN, 2011,
JUCA, 2012.). Luna et al. (2011) apontam que o melhor controle da asma entre os
meninos pode estar associado a questdes ligadas ao género feminino como o0 menor
calibre das vias aéreas e fatores hormonais.

Ao se avaliar a associacdo entre os valores da FeNO e os escores obtidos no
ACQ, foi observada uma relacéo inversamente proporcional, indicando que maiores
valores da FeNO estdo relacionados ao pior controle da asma. Neste sentido,
Visitsunthorn et al (2013) também encontraram, em adolescentes asmaticos,
maiores niveis da FeNO naqueles com asma pouco controlada. Por outro lado,
Rosias et al. (2004) e Piacentini et al. (2009) n&o encontraram em seus estudos com
criancas, esta relacdo e relacionam estes achados a presenca de menores da FeNO
a auséncia de atopia.

Em relacdo a forgca da musculatura respiratoria, os adolescentes avaliados
apresentaram médias de Pivaxw (115,13) consideravelmente maiores do que de
Pewmax» (75,29). Resultados semelhantes tem sido descritos na literatura (LAVIETES
et al.,1988 e DIAZ LEDO et al., 2010). Estes autores atribuem & possibilidade de
adaptacdo do diafragma e dos musculos acessorios da inspiragcdo o fato de ndo
apresentarem diminuicdo na sua capacidade de gerar presséo, apesar da situacao
mecanica desfavoravel que pode ser causada pelo aprisionamento de ar (DIAZ
LEDO, 2010). Essas adaptacdes dizem respeito a uma hipertrofia resultante do
“efeito treinamento” dos musculos inspiratérios, imposto pela diminuicido do diametro
das vias aéreas na asma (JARDIM, 2002). Por outro lado, De Oliveira et al. (2012)
sugerem que, em pacientes com asma controlada ou parcialmente controlada, a
auséncia de hiperinsuflagdo pulmonar instalada poderia justificar o néo
comprometimento desses musculos . Nao houve associacdo entre FeNO e forca
muscular respiratéria e ndo foram encontrados na literatura estudos que
abordassem este tema.

O presente estudo encontrou valores espirométricos dentro do esperado, uma
vez que, dos 28 adolescentes avaliados, apenas 2 (7%) apresentaram valores
abaixo de 80% do predito para VEF; e 6 (21%) para FEF2s.750, € estes resultados
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estdo de acordo com o que € descrito na literatura para VEF; de adolescentes com
asma, sem o0 uso do broncodilatador (BARROSO, 1998. ZIETKOWSK, 2006.
ALVAREZ, 2009. FERREIRA, 2010. GALANT, 2011.). O VEF; e 0 FEF5.750, S0
medidas objetivas da obstrucdo das vias aéreas e podem se encontrar normais em
asmaticos (RAO, 2012, SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2012), tendo em vista o carater intermitente dos sintomas.

Este estudo ndo encontrou associacdo entre o0s niveis da FeNO e valores
espirométricos. Resultados semelhantes sdo descritos na literatura (PIACENTINI,
1999. ZIETKOWSKI, 2006. PARO-HEITOR, 2008. ANDRADE, 2010). Para esses
autores, a auséncia de alteracBes na espirometria ndo significa, necessariamente,
auséncia de inflamacdo de forma que a auséncia da obstrucdo aérea pode nao

refletir o controle da asma.
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6 CONCLUSAO

Valores elevados da FeENO em adolescentes asmaticos parecem ser preditivos
do grau de controle da doenca e ndo se relacionam com valores espirométricos e

com a for¢ca muscular respiratoéria.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

Este trabalho abrangeu temas pouco estudados, porém importantes para a
definicdo da abordagem terapéutica da asma. Sugere-se dar continuidade ao
mesmo, visando a obtencdo de dados mais consistentes que permitam a

generalizagao dos resultados obtidos.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Seu(sua) filho(a) esta sendo convidado(a) como voluntario(a) a participar da
pesguisa “Rinite @ asma em escolares: oxido nitrico exalado, niveis de
controle e repercussoes funcionais™. Neste estudo pretendemos pesquisar a
presenca de sinais € sintomas de asma e rinite e, quando presentes, avaliar as
repercussdes funcionais dessas patologias; alem disso queremos testar a
utilizacdo da avaliacdo de oxido nitrico exalado como um recurso simples de
medida da gravidade de asma e rinite.

O motivo que nos leva a estudar este tema € a expectativa de que os
resultados contribuam para a compreensdo dessas patologias, seu controle e
tratamento.

Para este estudo adotaremos os seguintes procedimentos de avaliacdo:

- Aplicacdo de dois questiondrios compostos por perguntas simples sobre a
presenca de sintomas de asma e rinite.

Aps escolares que apresentarem pelo menos uma dessas patologias serdo
aplicados outros questiondrios para avaliacdo de condicles gerais de salde,
deteccdo de respiracdo oral e controle de asma e rinite. Além disso serdo
medidos peso e altura, sendo também realizados os seguintes testes:
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a) prova de funcdo pulmonar através da realizacdo de inspiracoes e expiracoes
maximas e forcadas num bocal conectado a um microcomputador, para avaliar
volumes, capacidades e fluxos pulmonares,

b) avaliacdo da forca muscular respiratoria através da realizacdo de um esforco
méaximo na inspiracdo € na expiracdo em bocal conectado a aparelho que
mede as press0es maximas atingidas.

c) teste de alergia, onde serdo colocadas na pele gotas de substancias
capazes de produzir reacoes alérgicas, sendo feitos pequenos “arranhdes” e
entdo observadas as reacdes. Dessa forma € possivel detectar as substancias
a que as criancas apresentam alergia, contribuindo para o tratamento da asma
€ da rinite.

d) avaliacdo do 6xido nitrico exalado, através de um teste simples de soprar em
um bocal conectado a um aparelho NIOX Mino®

A pesquisa da forma que sera realizada € classificada como de risco minimo ao
individuo (risco este compativel ao que pode ocorrer todos os dias quando, por
exemplo, saimos de casa). Caso estes ocorram serdo ressarcidos pelos
pesquisadores responsaveis. Quanto aos beneficios espera-se que, a partir da
deteccdo de asma e rinite, assim como das complicacées que essas patologias
podem trazer, o tratamento possa ser mais eficazmente oferecido.

Para participar deste estudo seu(sua) filho(a) ou vocé nédo terdo nenhum custo,
nem receberdo qualquer vantagem financeira.Vocés serdo esclarecidos(as)
sobre o estudo em qualquer aspecto que desejar e estardo livres para
participar ou recusarem-se a participar. Podera retirar seu consentimento ou
interromper a participacdo a qualquer momento. A sua participacdo € voluntaria
e a recusa em participar ndo acarretara qualquer penalidade ou modificacdo na
forma em que € atendido pelo pesquisador

O pesquisador ird tratar a sua identidade com padrées profissionais de sigilo e
a identidade sua e de seu(sua) filno(a) ndo sera exposta a qualquer tipo de
divulgacdo.
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Os resultados da pesquisa estardo a sua disposicdo quando finalizada. Seu
nome ou o material que indique a participacdo de seu(sua) filho(a) ndo sera
liberado sem a sua permisséo.

O(A) Sr(a) e seu(sua) filho(a) ndo serdo identificados em nenhuma publicacdo
que possa resultar deste estudo.

Este termo de consentimento encontra-se impresso em duas vias, sendo que
uma copia sera arquivada pelo pesquisador responsavel, no Servico de
Fisioterapia HU/CAS/UFJF e a outra sera fornecida a vocé.

Caso haja danos decorrentes dos riscos previstos, o pesquisador assumira a
responsabilidade pelos mesmos.

Eu, , portador do
documento de Identidade responsavel por

,residente a

. telefone L fui

informado (a) dos objetivos do estudo “Rinite e asma em escolares: 6xido
nitrico exalado, niveis de controle e repercussoes funcionais”, de maneira
clara e detalhada e esclareci minhas duvidas. Sei que a qualquer momento
poderei solicitar novas informacdes e modificar minha decisdo de participar se
assim o desejar.

Declaro que concordo em participar desse estudo. Recebi uma copia deste
termo de consentimento livre e esclarecido e me foi dada a oportunidade de ler
e esclarecer as minhas duvidas.

Juizde Fora, de de 2012.




Nome
Assinatura responsavel Data

Nome
Assinatura pesquisador Data

Nome
Assinatura testemunha Data

Em caso de dividas comrespeito aos aspectos éticos deste estudo, vocé podera

consultaro

CEP HU — Comité de Etica em Pesquisa HU/UFJF

Hospital universitario Unidade Santa Catarina
Prédio da Administracdo Sala 27

CEP 36036-110

E-mail: cep.hu@ufjf.edu.br
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APENDICE 2

TERMO DE ASSENTIMENTO

Vocé estd sendo convidado(a)comovoluntario(a)a participar da pesquisa “Rinite e asma em escolares: avaliacdo
de 6xido nitrico exalado, niveis de controle e repercussdes funcionais™. Neste estudo pretendemos pesquisar a
presenga de sinais e sintomas de asma e ninite e, quando presentes, avaliar asrepercussdes dessas patologiasnas
condigdes dos musculos respiratorios e no tipo de respiragdo:; além disso queremos testar a utilizagio da
avaliagdo de medida do oxido nitrico exalado como um recurso simples de avaliagido da gravidade de asma e
rinite. O motivo que nos leva a estudar esse assunto € a expectativa de que osresultados contribuam para a
compreensio dessasdo engas, seu controle e tratamento. Para este estudo adotaremos os sequintes procedimentos:
-Apllcagao dedois questlonanoscompostos por perguntas simples sobre a Presenca ¢ de sintomas deasma e nnlte
Casovocéapresente asma ou rinite, serdo apllcados outros questionarios para avaliacdo de presenca de respiracdo
bucal e controle de asma e rinite. Além disso serdo medidos peso e altura, sendo também realizados os sequintes
testes:

a) prova de funl;ao pulmonar através da realizacdo de inspiracdes € expiracdes méximas e forcadas num bocal
conectado a um micro-computador, para avaliar quantldade e velocidade de ar que entra e sai dos pulmoes

b) avaliacdo daforca muscular respiratoria através da realizacdo de um esforco méximo na inspiracdo e na expiracdo em
bocal conectado a aparelho que mede as pressdes maximas atingidas;

c)avaliacao da quantidade de oxido nitrico exalado, atraves de um teste simples de soprar em um bocal conectadoa um
aparelho;

d)teste dealergia, onde serao colocadas na pele gotas de substancias capazes de produzir reacoes alérgicas, sendo
feitos pequenos “arranhdes” e entdo observadas as reacdes. Dessaforma é possnvel detectaras substanuas aquevoce
apresentaalergia, contribuindo para o tratamento da asma e da rinite. Essas reacdes na pele nédo trazerem maiores
riscos e todo o teste é realizado e acompanhado por profssxonal médico.

e) avallagao de qualidade de vida através de questionario;

f) avalla(;ao de prega cutdnea.

Para participar deste estudo, o responsavel porvocé deverd autorizar e assmar umtermo de consentimento. Vocé ndo
tera nenhum custo, nem recebera qualquer vantagem financeira. Vocé sera esclarecido(a) em qualquer aspecto que
desejar e estara livre para participar ou recusar-se. O responsavel por vocé podera retirar o consentimento ou
interromper a sua participacdo a qualquer momento. A sua participacdo € voluntaria e a recusa em participar nao
acarretara qualquer penalidade ou modificacdo na forma em que & atendido(a) pelo pesquisador que ira tratar a sua
identidade com padrdes profissionais de sigilo. Vocé ndo sera identificado em nenhuma publicacdo. A pesquisa da
forma que sera realizada é classificada como de risco minimo ao individuo (risco este compativel ao que pode
ocorrer todos os dias quando por exemplo, saimos de casa). Apesar disso, vocé tem assegurado o direito a
ressarcimento ou mdenlza(;ao no caso de quaisquer danos eventualmente produzudos pela pesquisa.

Os resultados estardoasua dlsposu;ao quandofinalizada. Seu nome ou o material que indique sua partn:lpat;ao niao
sera liberado sem a permissdo do respon[aavel porvocé. Os dados e instrumentos utilizados na pesquisa ficardo
arquivados com o pesquisador responsavel porum periodode 5anos, eapods essetemposerdodestruidos. Este termo
de consentimento encontra-se impresso em duas vias, sendo que uma copia sera arquivada pelo pesquisador
responsavel, e a outra sera fornecida a voce.

Eu, . portador(a) do documento de Identidade
(sejativer documento), fui informado(a) dos objetivos do presente estudo de maneira clara e
detalhada e esclareci minhas dividas. Sei que a qualquer momento poderei solicitar novas informacdes, € o meu
responsavel podera modificara decisdo de participarse assim o desejar. Tendo o consentimento domeu responsavel ja
assinado, declaro que concordo em participar desse estudo. Recebi uma copia deste termo assentimento e me foi dada
a oportunidade de ler e esclarecer as minhas dlvidas.

JuizdeFora, de de 20,

Assinatura do(a) menor Assinatura do(a) pesquisador(a)

Em caso de dlvidas com respeito sos aspectos éticos deste estudo, vocé poders consultar

CEP-COMITE OE ETICA EM PESQUISA- UFJF

PRO-REMORIA DE PESQUISA/ CAMPUS UNIVERSITARIO DA UFJF
Juiz oE FORA (MG) - CEP: 36036-300

FONE: (32)2102-3788 / E-MAIL: cep.prope ufif.edu.br

PESQUISADOR(A) RESPONSAVEL: ROSA MARIA DE CARVALHO

ENDERECO: FACULDADE DE FISIOTERAPIA — CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE - UFJF
Juz o= FORA (MG) - CEP: 36036-300

FONE: (32) 2102 3843 / E-MAIL: ROSACARVALHOUF@YAHOO.COM.5R
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APENDICE 3

UNIVERSIDADE
FEDERAL DE JUIZ DE FORA

Faculdade de Fisioterapia
Departamento de Fisioterapia Cardiorrespiratéria e Musculoesquelética
CCS - Campus Universitario — Bairro Martelos. Juiz de Fora— MG — CEP: 36018-130

Tel/Fax: (32) 2102-3843
Juizde Fora, 08 de agosto de 2013.

Senhores Pais,

Com a devida autorizacdo da direcdo do Colégio de Aplicacdo Jodo XXIIl —
CAJXXIIl -, iremos aplicar, durante a semana de 19 a 23 de agosto de 2013, dois
questiondrios aos alunos das turmas de oitavo e nono anos. Esses questionarios
fazem parte de um programa internacional, ja realizado em diversas cidades
brasileiras, intitulado International Study of Asthma and Allergies in Childhood — ISAAC
— que tem, como um de seu objetivos, detectar a prevaléncia de sintomas de asma e
rinite entre criancas e adolescentes. Esses questionarios sdo de simples e rapida
realizacao e serao aplicados na propria sala de aula, durante o horario escolar.

Caso os senhores NAO permitam que seu(ua) filho(a) respondam esse
questionario, favor devolver este documento assinado e com os dados do aluno
preenchidos nos campos abaixo.

A nao devolucdo deste documento significara automaticamente que o(a)
senhor(a) ndo se opode que seu(ua) filho(a) responda aos questionarios .

Atenciosamente,

Prof® Rosa Maria de Carvalho
Faculdade de Fisioterapia — UFJF

Bl oo NAO autorizo

que Meu(MINNAYFIRO(A) ..o e e et et et e e et e
daturma ................ responda aos questionarios acima citados.

Assinatura:




APENDICE 4

Formulario de dados Gerais

Escola: Data aval.:
Nome: Nasc: Idade:
Turma: AO RO AR Prick * % *
Nivel de controle Test * * *
Qv
Total: Sintomas: Limit. Fisica: Aspectos Emoc:
Altura: Peso: IMC:
Cintura: Quadril: Cc/Q:
PREGA CUTANEA
Triciptal Biciptal Subescapular Suprailiaca
ESPIROMETRIA
CVF VEF1 VEF1/CVF | PFE FEF25-75 | VVM
R
R%
MANOVACUOMETRIA
Pil: Pi2: Pi3:
Pel: Pe2: Pég:
FeNO
| 2: 3:
nNO
1: 2: 3:
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Nome: Escola’turma:

Faz acompanhamento médico regular

paraasma? Sim Nio |pararinite? Sim Nio |[outros? Sim

Nio

Nome do(s) médico(s)

Medicamentos por via oral:

Medicamentos spray:

Nebulizacio:

Outros medicamentos:

Pratica esporte? Sim Nao
Qual?

Frequénciasemanal: 1x )  2x(0  3x() 4x()

5x ou mais ()

Animais domésticos: Sim Nio  Quais?

Fuma? Sim Nio n./dia
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ANEXO 1

ﬁ f UNIVERSIDADE FEDERAL DE = Plabaforma
/. J hE: JUIZ DE FORA/MG %uﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADODS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Rinite & asma em escolares: éxido nitrico exalado, niveis de controle e repercussdes
funcionais

Pesquisador: Rosa Maria de Carvalho

Area Tematica:

Versdo: 3

CAAE: D0648112.5.0000.5147

Instituigdo Proponente: Hospital Universitario da Universidade Federal de Juiz de Fora-MG

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Hamero do Parecer: 417.062
Data da Relatoria: 03/10/2013

Apresentagio do Projeto:
- O projeto possui pertinéncia e valor cientifico.

Objetivo da Pesquisa:
- U= objetivos estdo claros e s8o passiveis de serem executados.

Avaliagdao dos Riscos e Beneficios:

- Riscos e beneficios estdo bem caracterizados.

Comentarios € Consideragdes sobre a Pesquisa:

- solicitado a inclusio de emenda. Esclarece que sera incluido duas etapas de avaliago e medificado a
selecdo dos participantes.

Consideragies sobre os Termos de apresentagio obrigatdria:

- Apresentados de acordo com a pesguisa.

Enderego: JOSE LOURENCO KELMER SN

Bairro: SAO PEDRO CEP: 26.038-000
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
Telefone: (32)2102-2788 Fax: (32)1102-3783 E-mail: ceppropesq@uffedubr

Fagina O de 02
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE 7% Plataforma
JUIZ DE FORA/MG asi

Confnuagio do Parecer £17.062

Recomendagdes:

- Solicitamos que seja enviado para este CEP o relatdrio final do estudo.

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Diante do exposto,a emenda ao projeto estd aprovada, pois estd de acordo com os principios éticos
norteadores da ética em pesquisa estabelecido na Res. 466/12 CNS. Data prevista para o término da
pesquisasJunho de 2014.

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Mecessita Apreciagao da COMEP:

MNao

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa CEP/UFJF, de acordo com as afribuigdes definidas na
Res. CNS 466/12, manifesta-se pela APRD‘M{;,&D da emenda aoc protocolo de pesquisa proposto. Vale
lembrar ao pesquisador responsavel pelo projeto, o compromisso de envio ao CEP de relatarios parciais

efou total de sua pesquisa informando o andamento da mesma, comunicando também eventos adversos e
eventuais modificagfes no protocolo.

JUIZ DE FORA, OF de Qutubro de 2013

Aszsinador por:
Paulo Cortes Gago

(Coordenador)
Enderego: JOSE LOURENCO KELMER SN
Bairro: SAQ PEDRO CEP: 38.036-800
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
Telefone: (32)2102-2788 Fax: (32)1102-3733 E-mail: cep propesq@ufif edubr

Fagina 2 de 02
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ANEXO 2

Questionario padrao do International Study of Asthma and Allergies in
Childhood — ISAAC (sem pontuacdo, como sera apresentado aos escolares)

ESCola:uremseusenensensmnsnsansmiensss WM smessenssassetsz
SBU NOMI .o
Data nascimento: L. Sexo: () Masculino () Feminino

Datade hoje: [/ /

1. Alguma vez no passado vocé teve sibilos (chiado no peito)?
( )Sim( ) Nao

Se voceé respondeu ndo, passe para a questdo namero 6.

2. Nos ultimos 12 meses, vocé teve sibilos (chiado no peito)?
( )Sim( ) Nao

3. Nos ultimos 12 meses, quantas crises de sibilos (chiado no peito) vocé teve?
Nenhuma crise ( )1.a3crises( )4a 12crises( ) maisde 12 crises ( )

4. Nos ultimos 12 meses, com que frequéncia vocé teve seu sono perturbado
por chiado no peito?

Nunca acordou com chiado ( )

Menos de 1 noite por semana ( )

Uma ou mais noites por semana ( )

5. Nos ultimos 12 meses, seu chiado foi tdo forte a ponto de impedir que vocé
conseguisse dizer mais de 2 palavras entre cada respiracao?
( )Sim( ) Nao

6. Alguma vez na vida vocé teve asma?
( )Sim( ) Nao

7. Nos ultimos 12 meses, vocé teve chiado no peito apos exercicios fisicos?
( )Sim( ) Nao

8. Nos ultimos 12 meses, vocé teve tosse seca a noite, sem estar
gripado ou com infeccéo respiratoria?
( )Sim( ) Néo
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ANEXO 3

Questionario de identificacédo de Rinite

Todas as perguntas sdo sobre problemas que ocorreram quando vocé
néo estava gripado ou resfriado.

Escola:. ..o TUMMA
S U NOMIB .o
Data nascimento:  / / Sexo: () Masculino () Feminino

Datade hoje: / /

1) Alguma vez na vida vocé teve problemas com espirros ou coriza (corrimento
nasal) quando néo estava resfriado ou gripado?
()Sim ()N&o Searesposta foi ndo, passe para a questao 6.

2) Nos ultimos 12 meses, vocé teve algum problema com espirros, coriza
(corrimento nasal) ou obstrucdo nasal quando nédo estava gripado ou resfriado?
()Sim ()N&o Searesposta foi ndo, passe para a questao 6.

3) Nos ultimos 12 meses, esse problema nasal foi acompanhado de
lacrimejamento ou coceira nos olhos?
()Sim ()Nao

4) Em qual dos ultimos 12 meses esse problema nasal ocorreu? (Por favor,
margue em qual ou quais meses iSso ocorreu).

() Janeiro ()Maio () Setembro () Fevereiro ()Junho () Outubro
()Marco ()Julho ()Novembro ()Abrl ()Agosto ()Dezembro

5) Nos ultimos 12 meses, quantas vezes suas atividades diarias foram
atrapalhadas por esse problema nasal?
()Nada ()Umpouco ()Moderado () Muito

6) Alguma vez na vida vocé teve rinite?
()Sim ()Néao
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ANEXO 4

QUESTIONARIO SOBRE CONTROLE
DA ASMA (ACQ)

FORTUGUESE VERSION FOR BERAZIL

€l 2000

@0L TECHNOLODGIES Lid.

Para maloras Informagies
Elzabeth Juniper, MCSP, WSS

Prodass0r

20 Marcuse Fleigs:

Bosham

Wiest Sussay

POAE ERA, Lk

Telephone: + 44 ) 1243 572124 TS FaNEon i Den mack pose MU 3
Far +44 [0) 1223 573580 Trarsted by MAF] RESEARCH INSTITUTE
E-mall junipengqoiech co.uk Senior ransiators: Marcos Bos! Femaz, Marcha
Wieb: wwwigoi=ch.co.uk 2nd Emlla Fazcrin

& O questionario sobre controle da asma tem direito autoral. Ele ndo pode
= ser alterado, vendido [pap-el ou eletronico), traduzido ou adaptado para

outro meio sem permissao de Elizabeth Juniper.

DECEMEER 2000
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QUESTIOMARID S0OBRE CONTROLE IDENTIFICAQJ;.D DO PACIENTE
DA ASKAA €
(PORTUGLUESE FOR BRAZIL) DATA:

Fagira 1 de 2

Por favor responda as questies de 1a .

Circule o numere da resposta que melhor descreve como wocé tem estado duwrante os
ultimes sete dias,

Em media, durante os Olimos sete dias, o
quas frequentements vood se acordou,
por causa de sua asma, durante 3 noite?

Em media, durante os dfimos sete dias,

o quio ruins foram o5 seus sintomas

da asma, quando vocé se acordou pela
manha’?

De um modo geral, durante os Oltimos
sete das, o quao limitado voce tem
estado em suas atividades por causa
de su3 asma?

De umn mada geral, durante os Oltimas
sete dias, o quanto de falta de ar wocs
teve por causa de sua asma?

hn a0 b o S &N Ja b o= S N e G b o= S hn a0 b o S

Munca

Cuase nunca

FPoucas vezes

Vanas veres

Muitas vezes

Muitissimas weres

Incapaz de dommir dewido a asma

Sem sintomas

Sintomas muite leves
Sintomas leves

Sintomas moderados
Sintomans um tanto graves
Sintomas graves
Sintomas muite graves

Mada imitado

Muito pouco Emitado
Pouco imitado
Moderadamente limiado
Muito limitado
Extremamente limizdo
Totalmente mitado

Menhuma
Muito pouca
Alguma
Moderada
Bastants
Muita
Muitizsima
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QUESTIONARIO SOBRE CONTROLE  IDENTIFICACAD DO PACIENTE
DA ASMA &
(PORTUGUESE FOR BRAZIL) DATA:

Die um modo geral, durante os ulimos 0 Munca
sete dias, quanio tempo voos teve 1 Quase nunca
chiado? 2  Pouco tempo

3 Algum tempo

4 Bastante tempo

5 (uase sempre

6 Sempre
Em média, durante os (kimos sete dias, El q‘hghm I:aa:ldas.nzi . o d

tos jatosfinalagies de sua - 2 bombadasinalagies na maioria dos dias

mhinﬂdp_ broncodilatador de 2 3-4bombadasinalaghes na maioria dos dias
curta-agdo (ex- Aerolin/Bricanyl) vocd 3 5-8 bombadasfinalagies na maioria dos dias
w500 por dia? 4 9-12 bombadasinalactes na maioria dos dias
(* Se vocé ndo fiver cerfeza em como 5 13— 16 bombadasinaiagies na maioria dos dias
responder esta questdo, por favor, 6 Mais que 16 bombadasinalagoes na maioria dos

saficite awsific) das

Para ser completado por um membro da equipe clinica

VEF, pre-broncodilatador ... B 0 = P5% predito
1 85-00%
VEF, predita ... 2 89-B0%
3 T9-T0%
VEF: % predito ..o 4 09-60%
(Anote os valores oblidos mas Imhas 5 50-50%
pontihadas & o valor do VEF ;% predito & < 50% predito

na coluna ao lado)



