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RESUMO

BRITO, Mirna Peganha, M.Sc., Universidade Federal de Vigcosa, dezembro de
2017. Deficiéncia de vitamina D e sua relagcao com fatores associados a
sibilancia recorrente. Orientadora: Silvia Almeida Cardoso. Coorientadores:
Luiz Sérgio Silva, Rodrigo de Barros Freitas e Camilo Amaro de Carvalho.

Em estudos epidemiolégicos a sibilancia recorrente em pacientes pediatricos,
tem sido considerado como sinbnimo de asma. Representa um importante
problema de saude publica, por afetar a qualidade de vida desses individuos que
frequentemente utilizam o sistema de saude gerando um grande impacto
econdmico. O objetivo do presente estudo foi identificar fatores associados com
sibilancia recorrente, em pacientes atendidos em servico de referéncia de
pneumologia pediatrica no municipio de Vigosa. Realizou-se um estudo
transversal com 124 criangas em seguimento no ambulatério de pneumologia
pediatrica. Inicialmente utilizou-se um questionario semiestruturado, para
detectar os fatores associados a sibilancia recorrente e asma e posteriormente
o nivel de VitD sérica foi mensurado. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa com Seres Humanos na Universidade Federal de Vigosa
(1.713.903). A analise estatistica foi realizada usando o pacote estatistico Stata
10 (Stata Corp, College Station, TX, USA). Da amostra estudada a maioria era
do sexo masculino, ndo brancos com média de idade de 5 anos e 9 meses com
desvio padrao de + 4,6 anos. Cerca de 77,4 % das criangas frequentavam creche
ou escola e 62,1% nasceram de parto cesareo. Da amostra, 78,2%
apresentaram renda mensal de até dois salarios minimos. Foi observado que
50,8 % da populagdo estudada nao realizou suplementacdo de VitD nos
primeiros dois anos de vida. A prevaléncia de deficiéncia/insuficiéncia de VitD foi
de 57,3% e ap0s a regressao logistica multipla, as varidveis que permaneceram
associadas a deficiéncial/insuficiéncia VitD foram: inicio da sibilancia até o
primeiro ano de vida (OR 2,54; IC 95% 1.12-5,76; p<0,025), antecedentes
pessoais de dermatite atdpica (OR 3,21; IC 95% 1.16-8,86; p<0,024), poluigao
ambiental (OR 1,72; IC 95% 1.14-2,59; p<0,009), suplementacéo da vitamina D
nos primeiros dois anos de vida (OR 0,46; IC 95% 0,22-0.95; p<0,037). Varios
trabalhos tém demonstrado uma elevada prevaléncia de deficiéncia/insuficiéncia
de VitD e a sua importancia, ndo s6 para saude 6ssea, mas também para outras

doencas imunomediadas. Observou-se no presente estudo, uma associagao

X



inversa entre os niveis deficiénte/insuficiéntes de VitD com a presenca de
sibilancia no primeiro ano de vida, antecedentes pessoais de dermatite atopica

e poluicdo ambiental em pacientes com sibilacia recorrente e com asma.
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ABSTRACT

BRITO, Mirna Peganha, M.Sc., Universidade Federal de Vigosa, December,
2017. Vitamin D deficiency and its link to recurrent wheezing associated
fators. Adviser: Silvia Almeida Cardoso. Co-advisers: Luiz Sérgio Silva, Rodrigo
de Barros Freitas and Camilo Amaro de Carvalho.

In epidemiological studies, recurrent s wheezing in pediatric patients has been
considered as synonymous with asthma. It represents an important public health
problem, since it affects the quality of life of those individuals who frequently use
the health system, generating a great economic impact. The objective of the
present study was to identify factors associated with recurrent wheezing in
patients attended at a referral service of pediatric pneumology in the city of
Vigosa. A cross-sectional study was carried out with 124 children in a pediatric
outpatient clinic. Initially, there was applied a semi-structured questionnaire to
detect the factors associated with recurrent wheezing and asthma, and later the
serum VitD level was measured. The study was approved by the Research Ethics
Committee with Human Beings at the Federal University of Vigosa (1,713,903).
Statistical analysis was performed using the statistical package Stata 10 (Stata
Corp, College Station, TX, USA). Of the sample studied, the majority were male,
non-white with an average age of 5 years and 9 months, with some standard
deviation of + 4.6 years. About 77.4% of children attended daycare or school and
62.1% were born cesarean. Of the sample, 78.2% had a monthly income of up to
two minimum wages. It was observed that 50.8% of the study population did not
undergo VitD supplementation in the first two years of life. The prevalence of VitD
deficiency/insufficiency was 57.3% and after multiple logistic regression,
variables that remained associated with VitD deficiency/failure were: wheezing
up to the first year of life (OR 2.54; (OR 3.21, 95% CI 1.16-8.86, p <0.024),
environmental pollution (OR 1.72, 95% CI1 1.14 t0 5.8, p <0.025), personal history
of atopic dermatitis (P <0.009), vitamin D supplementation in the first two years
of life (OR 0.46, 95% CI 0.22-0.95, p <0.037). Several studies have demonstrated
a high prevalence of VitD deficiency/ insufficiency and its importance, not only for
bone health, but also for other immune-mediated diseases. In the present study,
we observed an inverse association between the deficient/insufficient levels of

VitD with the presence of wheezing in the first year of life, personal history of

Xii



atopic dermatitis and environmental pollution in patients with recurrent wheezing

and asthma.
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APRESENTACAO

A presente dissertagao foi elaborada de acordo com as normas estabelecidas
pela Pro-Reitoria de Pesquisa e Pds-Graduacado da Universidade Federal de
Vigosa — UFV. O corpo do trabalho compreende uma introdugao geral, reviséo
de literatura, objetivos geral e especificos, materiais e métodos, resultados,
concluséo geral, e anexos. O primeiro resultado sera na forma de um artigo
intitulado “Deficiéncia De Vitamina D E Sua Relagdo Com Fatores
Associados A Sibilancia Recorrente” que foi formatado de acordo com as
normas da revista Jornal de Pneumologia, (Qualis B2 — Medicina 1), para a qual
o artigo foi submetido. O segundo resultado € um material educativo apresentado

na forma de um folder.
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1. INTRODUGAO GERAL

A sibilancia recorrente e a asma caracterizam—se por falta de ar, tosse, sibilos
e aperto no peito. Elas apresentam uma importante causa de morbidade e
mortalidade na faixa etaria pediatrica, principalmente em pré-escolares, pois
comumente necessitam de visitas aos servigos de urgéncia ou unidades basicas
de saude, internagdes e tratamentos com corticoides sistémicos (DUCHARME;
TSE; CHAUHAN, 2014; GRAHAM et al., 2016).

Varios fatores de risco tém sido associados a sibilancia recorrente e asma:
0 pequeno calibre das vias aéreas, a fung¢ao pulmonar diminuida ao nascimento,
as infecgdes respiratorias virais, a poluicdo ambiental, os animais de estimacéo,
a ida precoce a creche, o tabagismo passivo, a histéria parental de asma, a
atopia, a obesidade e bem como os fatores socioecondmicos. A vitamina D (VitD)
tem assumido um papel de destaque ao se associar com 0 aumento da
prevaléncia das doencas alérgicas (HAN; FORNO; CELEDON, 2016; SOUSA et
al., 2016).

Estudos em modelos animais e seres humanos tém demonstrado uma
associagao entre niveis baixos de VitD como fator de risco para afecgdes do trato
respiratorio. O mecanismo que explica essa associagao entre o nivel de VitD e
a sibilancia recorrente e asma ainda ndo € bem esclarecido. Ensaios clinico
correlacionam essa associacao aos efeitos imunomoduladores da VitD (GATTI;
IDOLAZZI; FASSIO, 2016; SANTOS; ROSARIO FILHO, 2012).

Em um estudo realizado com criangcas asmaticas, demonstrou que a
associagao entre a insuficiéncia de VitD (<30 ng/mL) com exacerbagdes da
sibilancia, caracterizadas por idas a emergéncias, internagdes, uso de corticoide
oral assim como a diminui¢cao da fungao pulmonar, sugerindo a necessidade do
monitoramento desse micronutriente em pacientes com sibilancia recorrente e
asma (BREHM et al., 2012).

Diante do exposto justifica-se a importancia da realizagcdo do presente
estudo, fundamentado no conhecimento dos fatores associados a sibilancia
recorrente, visando possibilitar articulacdes e intervengdes necessarias para
minimizar as repercussdes da referida condicdo sobre a saude da populagao

pediatrica.
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1. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Doencgas Respiratoérias

Em estudos epidemioldgicos a persisténcia da sibilancia ou sua recorréncia
em pacientes pediatricos tem sido considerada como sindnimo de asma. E uma
entidade que representa um importante problema de saude publica, por afetar a
qualidade de vida desses individuos que frequentemente utilizam o sistema de
saude gerando um grande impacto econdmico. Geralmente, sdo doencgas
subdiagnosticadas e subtratadas e em algumas situagdes eles tem pouco
acesso a medicagédo adequada (GRAHAM et al., 2016).

2.2. Sibilancia

A sibilancia € um sinal respiratério inespecifico, determinado como um som
musical de alta frequéncia, audivel com ou sem estetoscopio e resultante da
obstrugao do fluxo das vias aéreas. A sibilancia no inicio da vida representa um
disturbio comum caracterizada por obstrucdo das vias respiratérias com uma
significativa morbidade (TENERO; PIAZZA; PIACENTINI, 2015).

Define-se sibilancia recorrente em lactentes e pré-escolares a presenca
de trés ou mais episodios no primeiro ano de vida ou trés ou mais nos ultimos 12
meses (PRIETSCH et al., 2006)

Em 2008, a Academia Europeia e a Academia Americana de Asma,
Alergia e Imunologia, publicaram conjuntamente um artigo sobre manejo e
tratamento de sibilancia recorrente em pré-escolares. Neste artigo foram
descritos quatro fendtipos de sibilancia recorrente, bem como a sua evolucéo ao
longo do tempo. Sendo assim, temos:

__A sibilancia transitéria, na qual a crianga apresenta episédios de sibilancia
durante os trés primeiros anos de vida e ndo mais apos essa idade.

__A sibilancia n&o atdpica, caracterizada por episoddios de sibilancia
desencadeados principalmente por virus, e que tende a desaparecer por volta
dos seis anos de idade.

__A asma persistente, que é a sibilancia associada a manifestag¢des clinicas de

atopia tais como: eosinofilia igual ou maior que 4% e/ou niveis séricos elevados



de IgE total ou sensibilizagdo comprovada a alimentos e/ou aeroalérgenos ou ter
pai e/ou mae com asma.

__A sibilancia intermitente grave, que ocorre quando a crianga apresenta
episoédios pouco frequentes de sibilancia aguda de intensidade moderada a
grave associados a auséncia de sintomas entre os periodos de exacerbacgdes;
usualmente existem caracteristicas alérgicas como antecedentes familiares com
asma, antecedentes pessoais de dermatite atdpica e rinite alérgica, eosinofilia e
sensibilidade para aeroalergenos (BACHARIER et al., 2008).

As principais causas de sibilancia recorrente em pré-escolares sao a
sibilancia induzida por virus e a asma persistente. A asma é considerada a
doenga mais comum que se apresenta com sibilancia recorrente, no entanto nem
todas as criangas com sibilancia recorrente nos primeiros anos de vida irdo
apresentar asma na idade escolar ou na vida adulta. A maioria delas apresenta
a sibildncia devido a uma via aérea diminuida ao nascimento ou durante
episodios de infegdes virais (BEIGELMAN; BACHARIER, 2016).

Existem poucos recursos diagnosticos para identificar de forma
adequada, em criangas pré-escolares, o maior risco para desenvolver asma na
idade escolar e a possibilidade de prever os resultados a longo prazo objetivando
um melhor tratamento e uma abordagem preventiva. A identificacdo dessas
criangas em idade pré-escolar ainda é muito limitada (TENERO., 2016).

Varios autores, na tentativa de identificar lactentes e criangas pequenas
que possam desenvolver asma futura, sugeriram alguns escores e indices
clinicos. Antecedentes familiares de asma (especialmente asma materna),
alergia dos pais, historia pessoal de dermatite atopica, rinite alérgica, sibilancia
na auséncia de resfriados, sibilancia induzida pelo exercicio, quadros graves de
sibilancia, sensibilizagcado alérgica, eosinofilia sérica ou avaliagdo de proteina
catibnica eosinofilica em amostra nasal e fragao de 6xido nitrico exalado sao
fatores de risco, que podem predizer a persisténcia da sibilancia precoce durante
a idade escolar. Muitos desses marcadores foram incluidos em varios indices
preditivos para o diagndstico de asma futura. Entretanto alguns sdo marcadores
caros e sofisticados, o que dificulta a implementacao rotineira nos servigos de
salde (RODRIGUEZ-MARTINEZ; SOSSA-BRICENO; CASTRO-RODRIGUEZ,
2017).



2.3. Fatores de risco para sibilancia e asma

Varios estudos tém demonstrado a importancia da interacdo entre os
fatores genéticos e ambientais para o desenvolvimento da sibilancia na infancia.
Os mecanismos dessa interacdo sdo complexos e nao estao bem esclarecidos.
Os principais fatores associados a sibilancia recorrente podem ser relacionados
ao paciente e ao ambiente (KAISER et al.,2016)

A sibilancia recorrente e asma na infancia sdo mais frequentes nos
meninos do que nas meninas. As razdes para essas diferengas entre os géneros
ndo sao totalmente esclarecidas (ALI; NANJI, 2017).

A asma é um dos fendtipos de sibilancia recorrente para a qual uma forte
base genética ja esta firmemente estabelecida (BARNES, 2011), bem como o
sobrepeso e a obesidade (EKSTROM et al., 2017).

Em relagdo aos fatores ambientais, a sensibilizagdo a aeroalergenos
como acaros, baratas, pelo de cao e gato € considerada como fator de risco para
o desenvolvimento de sibilancia recorrente e asma (KANCHONGKITTIPHON;
GAFFIN; PHIPATANAKUL, 2014).

A associacao entre exposicao ao tabaco com a sibilancia recorrente e a
asma ja é bem documentada em diversos trabalhos, porém a relagdo causal ndo
€ bem conhecida. Um estudo de meta-analise observou que a exposi¢cdo ao
tabaco pré-natal ou pds-natal aumentou em 30-70% o risco de incidéncia de
sibilancia principalmente nas criangas abaixo de dois anos de idade, destacando
a importancia do controle do tabagismo passivo para a prevengao da sibilancia
recorrente e da asma (BURKE et al., 2012).

Em 2007 WANG e colaboradores avaliaram a exposig¢ao ao tabaco sobre a
resposta imune, demonstrando que a exposi¢ao afeta tanto a imunidade celular
quanto a humoral, alterando o equilibrio de Th1/Th2 distorcendo a resposta
imune em diregao fendtipo Th2 que € o fendtipo associada a alergia na infancia
(WANG et al., 2007). Assim como o tabaco, a exposi¢cdo aumentada a outros
poluentes ambientais, podem agravar os sintomas de sibilancia recorrente e
asma (ORELLANO et al., 2017).

Ha evidéncias crescentes indicando uma associacao entre a deficiéncia
de VitD e a gravidade das exacerbacdes de asma, principalmente em adultos
com maior numero de visitas a emergéncias, internagdes e necessidade do uso
corticoterapia sistémica (SALAS; LUO; HARKINS, 2014).

5



2.4. Vitamina D

A deficiéncia de VitD € muito prevalente e se constitui em um problema
de saude publica no mundo, até mesmo em paises tropicais com baixas
latitudes. Os principais grupos de risco para deficiéncia de VitD sdo gestantes,
lactentes, adolescentes, pessoas com exposi¢cao solar inadequada, pele escura,
uso de protetor solar e obesos. Hepatopatias e nefropatias crénicas podem
diminuir a sintese de VitD e alguns medicamentos, como anticonvulsivantes
podem diminuir sua absorgdo ou aumentar sua degradagdo (MAEDA et al.,
2014).

A VitD é um pré-horménio (secosteroide). Sua agdo mais conhecida e
estudada esta relacionada ao metabolismo 6sseo e ao contrario das outras
vitaminas essenciais como A, E e C, que os seres humanos podem obter
diretamente dos alimentos, em torno de 80 a 90% da VitD é produzida pelo
organismo, por meio da exposi¢ao a luz solar. Ela também pode ser obtida pela
alimentacao, porém ha uma escassez de fontes alimentares de VitD. Os seres
humanos tém como principal fonte desta vitamina, a producédo cutanea
catalisada pelos raios solares ultravioleta do tipo B (UVB). Apos exposicao solar,
a radiagado UVB (290-315 nm) penetra na pele e converte o 7-deidrocolesterol
(7DHC), presente na pele, em pré-vitamina D3, que é rapidamente transformada
em vitamina D3 ou colecalciferol. Este entao é transportado para o figado por
uma proteina ligadora de vitamina D onde ira sofrer uma hidroxilagéo formando
a 25 hidroxivitamina D. A 25(OH)D ¢é posteriormente é transportada para o rim
onde sera convertida em um metabdlico mais ativo, responsavel pela absorgéo
do calcio e fosforo que é a 1,25 diidroxi-vitamina D, conforme Figura 1. Segundo
a Endocrine Society Clinical Practice Guideline (2011) os valores séricos de VitD
abaixo de 20ng/ml sdo considerados deficientes, de 21 a 29ng/ml insuficientes,
acima de 30ng/ml adequados e acima de 100ng/ml podem levar a intoxicagéo
(HOLICK et al., 2011).

Mais recentemente, tem sido destacadas as fungdes nao relacionadas ao
metabolismo do calcio e fésforo da VitD que sdo mediadas pelos receptores de
vitamina D (VITDR) amplamente expressos em varias células do corpo humano,
inclusive na maioria das células imunolégicas como os macréfagos, mondcitos e
linfocitos. Sendo assim, as propriedades imunorreguladoras da VitD tém sido

cada vez mais estudadas. A avaliagao do efeito da VitD no sistema imunolégico,
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tem demostrado uma associacdo com a imunidade inata e com a imunidade
adquirida. Varios estudos tém demonstrado uma relagcédo entre a deficiéncia de
VitD e a prevaléncia de varias doengas tais como: doengas autoimunes, doengas
alérgicas, diabete insulinodependente, esclerose multipla entre outras (YIN;
AGRAWAL, 2014;PRIETL et al., 2013).

Embora exista um aumento importante do niumero de estudos associando
baixos niveis séricos de VitD com aumento da prevaléncia e exacerbacéo da
asma, eles ainda apresentam resultados conflitantes (POLLARD et al.,
2017;KERLEY et al., 2015). Alguns estudos correlacionam a deficiéncia de VitD
com eosinofilia sérica e pulmonar, sendo estas células sabidamente efetoras na
resposta inflamatodria alérgica (E.M. et al, 2011 ;SOUTO FILHO et al., 2017).

A VitD reduz a resposta inflamatoéria ao estimular células T reguladoras
(Tregs) a produzir IL-10 que é uma interleucina antiinflamatoéria e inibir a
resposta Th2, padrdo de resposta imunoldgica que € observado na alergia.
Sabendo-se que as doencas alérgicas tém uma clara base genética associada
a fatores ambientais, incluindo fatores nutricionais, a VitD pode ser um
importante fator ambiental e o conhecimento dos seus niveis séricos representar
uma oportunidade para prevenir, atrasar o inicio ou até mesmo diminuir a
gravidade da doenca (MIRZAKHANI et al., 2015).

Diante do exposto, o presente estudo tem o objetivo de analisar a
prevaléncia de deficiéncial/insuficiéncia de VitD em populagdo de criangas com
sibilancia recorrente e asma e possibilitar articulacbes e intervencdes
necessarias para minimizar as repercussoes da referida condigao sobre a saude
da populacdo pediatrica encaminhada ao Centro Estadual de Atencéo
Especializada, recém-implantado no municipio de Vigosa e que atende a

microrregiao.
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3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo geral
Analisar a prevaléncia de deficiéncial/insuficiéncia de VitD em populagdo de

criancas com sibilancia recorrente e asma.

3.2. Objetivos especificos

- Descrever os fatores associados a sibilancia recorrente.

- Avaliar do perfil de exposig¢ao aos fatores.

- Dosar a VitD no soro.

- Determinar a relacdo de deficiéncial/insuficiéncia de VitD com os fatores
associados.

- Desenvolver um material educativo.
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4. MATERIAIS E METODOS

4.1. Local, periodo e delineamento do estudo

Trata-se de um estudo transversal realizado com 124 pacientes pediatricos,
em seguimento no ambulatério de pneumologia pediatrico, no Centro de
Referéncia Estadual de Atencéo Especializada no municipio de Vigosa em Minas
Gerais, no periodo de novembro de 2016 a setembro de 2017.

Vigosa conta com uma populagao estimada de 77.318 habitantes (IBGE,
2015) e sua microrregiao, pertencente a mesorregido da Zona da Mata, com
populacdo estimada em 2006 pelo IBGE em 227.203 habitantes em 20
municipios.

Para o calculo da amostra, ao se considerar uma populagcédo de 268
pacientes cadastrados no ambulatério de pneumologia, uma prevaléncia de
insuficiéncia/deficiéncia de vitD de 15% entre criangas, encontrada em estudos
de base populacional, com margem de erro de 5%, e nivel de confianga de 95%,
seriam necessarias 113 criangas, e o estudo contou com 124 criangas.
(GORDON et al., 2008; MANSBACH; GINDE; CAMARGO, 2009; SAINTONGE;
BANG; GERBER, 2009)

4.2. Critérios de inclusao e exclusao

Os pacientes e seus responsaveis legais foram esclarecidos sobre o
conteudo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecidos - TCLE (ANEXO B),
para a assinatura do mesmo. O TCLE foi previamente submetido ao Comité de
Etica em Pesquisa com Seres Humanos na Universidade Federal de Vigosa
(ANEXO C).

Para definicdo do grupo de pacientes voluntarios foram utilizados os
seqguintes critérios:
Critérios de inclusao

- Pacientes sibilantes recorrentes de ambos os sexos em seguimento no
ambulatério de pneumologia pediatrico no Centro Estadual de Atencéo
Especializada.

- Idade entre 0 e 18 anos.

- Residentes em Vigosa ou microrregido, durante o periodo da coleta.
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- Ter concordado com Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
Critérios de exclusao

- Pacientes que se recusaram a participar da pesquisa.

- Aqueles que apresentavam outras doengas associadas como:
cardiopatias, fibrose cistica, doenga do refluxo gastroesofagico, pneumonia,
tuberculose pulmonar, displasia broncopulmonar, paralisia cerebral,
malformagdes congénitas pulmonares, imunodeficiéncias e bronquiolite

obliterante pds-infecciosa.

4.3. Questionario

Foi utilizado um questionario semiestruturado, baseado no questionario
padronizado ISAAC-The International Study of Asthma and Allergies in
Childhood (PEARCE et al., 1993). Este questionario foi elaborado na década de
1990, para avaliar asma e doengas alérgicas na infancia, validado em 53
idiomas, onde 105 paises participaram da pesquisa com quase 2 milhdes de
criancas de 306 centros. Ele contempla dados das caracteristicas gerais da
sibilancia recorrente e de varidaveis como: fatores biolégicos gerais,
sociodemograficos, ambientais e relacionados a atopia. Entendendo o ISSAC
como instrumento, foram realizadas algumas adaptag¢des, com informacgdes
adicionais, que se fazem necessarios a pesquisa em questao.
4.4. Amostras bioldgicas

Foram coletadas duas amostras de sangue periférico de cada paciente,
uma em tubo sem anticoagulante para analise de VitD e outra em tubo contendo
EDTA para realizacao do hemograma. As amostras de sangue foram

encaminhadas ao laboratorio de Bioquimica-UFV para processamento e analise.

4.4. Amostras bioldgicas

4.4.1. Dosagem da vitamina D

Os valores de niveis séricos de VitD foram obtidos por meio da
quantificagdo do isotipo 25 (OH) D® e os resultados apresentados por
nanogramas por decilitro (ng/dL). O Aparelho utilizado foi (DiaSorin Diagnostics-
LIAISON®), pelo método de quimioluminescéncia. Os niveis séricos de VitD
foram classificados segundo a Endocrine Society Clinical Practice Guideline em:
(HOLICK et al., 2011)
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< 20ng/ml — deficiente
De 21 a 29ng /ml — insuficiente

De 30 a 100ng/ml — adequado

4.4.2. Hemograma

Para realizagdo do hemograma, foi utilizado o equipamento Coulter T 890®
para determinacédo dos parametros celulares absolutos e relativos. No presente
estudo foi determinado eosincfilia valores relativos de eosinéfilos superiores a
4%.

4.5. Anadlise estatistica

Inicialmente foram estimadas as frequéncias absolutas e relativas de cada
variavel. Para as variaveis numéricas continuas, também foram descritas médias
(M) e seu respectivo desvio-padrao (DP) e para a analise da normalidade da
distribuicdo da variavel niveis séricos de VitD foi utilizado o teste de Shapiro-
Wilk. Para testar a independéncia das variaveis explicativas em relagdo a
variavel desfecho (VitD), foi utilizado o teste do qui-quadrado, sendo
consideradas para a etapa multivariada aquelas que apresentaram diferengas
significativas em nivel menor ou igual a 20% (p-valor < 0,20). Variaveis com
expressao confirmada conforme a ciéncia baseada em evidéncia foram incluidas
no modelo. Como a variavel vitamina D ndo atendeu aos pressupostos de
regressao linear, optou-se pelo uso da regresséo logistica. Para isso, a variavel
foi categorizada em suficiente e insuficiente/deficiente. A magnitude da
associacao estatistica entre os niveis de vitamina D e as demais variaveis foi
avaliada utilizando-se a razdo de chances e seu respectivo intervalo de confianca
95%, obtidos por meio de regressao logistica multipla. O pacote estatistico Stata
10 foi utilizado (Stata Corp, College Station, TX, USA).

Considerando-se os objetivos desta pesquisa, para sele¢do do modelo
final da regresséo foi empregado o método de inclusdo de todas as variaveis
explicativas significativas no modelo (p<0,20) na analise bivariada. As variaveis
sdo entao retiradas de acordo com sua significancia estatistica. A equacgao é

avaliada em cada etapa e o procedimento é repetido até que cada variavel que
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permanec¢a no modelo explique uma porgao significativa da variagado observada
na resposta. No modelo multivariado foram consideradas significantes variaveis

que apresentaram p<0,05.

4.6. Aspectos éticos

O presente estudo foi previamente submetido ao Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos na Universidade Federal de Vigosa (CEP-UFV)
e aprovado com o numero de parecer de 1.713.903.

Para esta pesquisa foram adotados os seguintes procedimentos:
avaliacdo dos prontuarios das criangas acompanhadas no ambulatério de
pneumologia pediatrico, responder um questionario e realizagdo de exames
(uma amostra de sangue)

Os responsaveis dos pacientes encaminhados para seguimento em
Servico de Pneumologia, no Centro de Referéncia Estadual de Atencédo
Especializada no municipio de Vigosa em Minas Gerais foram convidados para
participarem do estudo. Os tratamentos necessarios foram realizados de acordo
com o preconizado pelo Ministério da Saude, Sociedade Brasileira de Pediatria,
Secretaria Estadual de Saude/Minas e Centro Estadual de Atencéo
Especializada de Referéncia Secundaria da Microrregido Vigosa. Os métodos
utilizados para esta pesquisa nao implicaram em nenhuma intervencgao diferente
do preconizado pela literatura cientifica.

A garantia de sigilo quanto a identidade do participante foi também
enfatizada. A coleta de dados foi feita de forma a assegurar a confidencialidade
das informagdes. Os questionarios foram identificados com um numero de
controle e o banco de dados com as informagdes foram mantidos em local
seguro e sob a responsabilidade da coordenacdo da pesquisa. Todas as
informagdes foram processadas de forma agregada e mantidas sem qualquer
dado que identifique individualmente o participante.

Riscos envolvidos na pesquisa

Os questionarios foram realizados no Centro Estadual de Atencao
Especializada em Vigosa em dia e horario previamente estabelecido, em local
adequado preservando a intimidade e tranquilidade do paciente. A coleta de

sangue para mensuracao de vitamina D foi realizada na Divisao de Saude, na
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Universidade Federal de Vigosa.
Coleta de material biolégico

Para minimizar o risco desse procedimento, a coleta de sangue foi
realizada por profissional treinado para esses procedimentos e foi fornecido
orientagdes para possiveis complicagdes.

As amostras biolégicas (sangue) foram codificadas para garantir o

anonimato e descartadas apos analise.

4.7. Metodologia do material educativo

4.7.1. Folder

Diante dos resultados desse estudo, verificou-se que 50,8% da populagéo
estudada nao realizou a suplementacao de VitD nos primeiros dois anos de vida,
conforme orientagdo da Sociedade Brasileira de Pediatria. Optou-se por fazer
um folder informativo sobre a importancia da VitD para a saude da crianca. O
Folder foi realizado em parceria com os alunos de graduagdo em medicina do
internato que estavam em estagio no ambulatério de pneumologia. A decisao de
se fazer um folder foi fundamentada por se tratar de um impresso com baixo
custo e grande potencial de alcance.

O primeiro passo foi apresentar e discutir artigos cientificos de periodicos
nos idiomas inglés e portugués com os alunos sobre deficiéncia/insuficiéncia de
VitD e suas repercussdes na saude da crianca. Posteriormente verificou-se as
recomendacdes de suplementagcdo de Vit D da Sociedade Brasileira de
Pediatria. O passo seguinte foi a definicdo do conteudo e para tal realizamos as
seguintes perguntas: qual é o propdsito deste material? Qual mensagem quero
passar e qual publico preciso atingir?

Propdsito do material: Informar a relevancia da VitD para a saude das criancas.
Mensagem do material: Importancia da suplementagao da VitD nos primeiros
dois anos de vida, na saude éssea e em outras doengas.

Publico alvo: Cuidadores dos pacientes.

Além de confeccionar um material educativo para os cuidadores dos pacientes,
foi possivel realizar uma orientacdo adequada aos profissionais prescritores e

futuros prescritores no tocante a suplementagao de VitD.
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Resumo

Objetivo: Estudar a prevaléncia da deficiéncia/insuficiéncia de vitamina D (vitD) em
criancas da microrregido de Vicosa (MG) de 0 a 18 anos, com sibilancia recorrente e asma
e sua associagado com principais fatores de risco para sibilancia.

Método: Foi realizado um estudo transversal utilizando um questionario semiestruturado
por entrevistadores treinados, aplicado aos responsaveis por criancas com sibilancia
recorrente ou asma. Foram obtidas informacfes sobre caracteristicas gerais da sibilancia
recorrente, fatores bioldgicos gerais, sociodemograficos, ambientais e relacionados a
atopia. A magnitude da associacao estatistica foi avaliada através do célculo da razdo de
chances QC) e seu respectivo intervalo de confianca (IC 95%) obtida por regressao
logistica.

Resultados:A prevaléncia da deficiéncia/insuficiéncia de vitD entre os pacientes com
sibilancia e asma foi de 57,3@bservou-se associagdo entre deficiéncia/insuficiéncia de
vitD com sibilancia no primeiro ano de vida, antecedentes pessoais de dermatite atopica,
poluicdo ambiental e suplementacéo de VitD até 2 anos de idade.

Concluséa A prevaléncia de deficiéncia/insuficiéncia de vitD nos paciente pediatricos
com sibilancia recorrente e asma atendidos no Centro Estadual de Especialidades no
municipio de Vicosa foi de 57,3%. Os niveis de vitD foram associados inversamente a
eventos de sibilancia no primeiro ano de vida, antecedentes pessoais de dermatite atopica

e poluicao.

Palavras-chave: Asma; Crianca sibilante; Doencas alergicas
Abstract

Objective: To study the prevalence of vitamin D deficiency/insufficiency (vitD) in
children to 18 years of age, with recurrent wheezing and asthma, and to associate to the
main risk factors for wheezing in the micro-region of Vigosa, MG.

Method: A cross-sectional study was performed using a semi-structured questionnaire
made by skilled interviewers; applied to the responsible for children with recurrent
wheezing or asthma. There were obtained information about general characteristics of the
recurrent wheezing, general biological factors, socio-demographic, environmental and
atopy related. The broadness of the statistical association was evaluated through the odds

ratio and its respective confidence interval (IC 95%) obtained from logistical regression.
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Results: The prevalence of vitD deficiency/insuficiency among patients with wheezing
and asthma is of 57.3%. After analysis of the statistical association broadness between
the vitD levels and other variables were assessed with the use of the reason of chances
and its respective confidence interval of 95%, obtained through multiple logistical
regression. It was observed na association between vitD deficiency/insuficiency with
wheezing in the first year of life, personal history of atopic dhermatitis, environmental
polution and suplementation of VD up to 2 years old.

Conclusiont The prevalence of vitD deficiency/ insufficiency in pediatric patients with
recurrent wheezing and asthma treated at the State Specialty Center in the city of Vicosa
is 57.3%. VitD levels were inversely associated with wheezing events in the first year of

life, personal history of atopic dermatitis and pollution.

Keywords: Asthma;Wheezy infants; Allergic Diseases

Contribuicdes dos autores:

Concepcao do estudo e design experimental (MBP, SAC)
Aquisicao dos dados (MBP, RBF)

Andlise dos dados (TRM, LSS, LLO, SAC)
Contribuicdo com infraestrutura (LLO, SAC)
Redacao do artigo (MBP, SAC)

Conflitos de interesseNada a declarar.
Financiamenta O estudo n&o recebeu financiamento.
Contagem total das palavras do texto: 2648
Contagem total das palavras do resumo: 193
Contagem total das palavras do abstract: 233
Numero de tabelas: 2

Numero de figuras: 2

NUmero de referéncias: 24

21



INTRODUCAO

Estudos em modelos animais e em seres humanos tém demonstrado uma
associacdo entre niveis baixos de vitamina D (vitD), atopias e afec¢Bes do trato
respiratorio. O mecanismo que explica tal associacdo ainda ndo é bem esclarecido. As
pesquisas tém sugerido que tal mecanimo se deve aos efeitos do status da vitD na
regulacdo do sistema imunolégito

O receptor da vitamina D, é expresso em vérias células do sistema imune, como
macrofagos, mondcitos, células dentriticas, natural Killer (NK) e linfocitos T e B. A
ligacdo da vitD, na sua forma ativa, ao receptor leva a um aumento da atividade
imunomoduladora que mantém o equilibrio entre a resposta imunoldgica celular (Thl) e
a resposta humoral (Th2), além de estimular as células T reguladoras’(Treg)

A prevaléncia das doencas atopicas, principalmente as respiratdrias cronicas como
a asma e a sibilancia recorrente na infancia, vem aumentando tanto no Brasil como no
mundo. Elas apresentam uma importante causa de morbidade e mortalidade na faixa etaria
pediatrica. Soconsideradas um problema de salde publica por afetar a qualidade de vida
desses pacientes, dado o uso frequente do sistema de saude, gerando um grande impacto
econdmicc**,

Varios fatores de risco sédo associados a sibilancia recorrente e asma: 0 pequeno
calibre das vias aéreas, funcdo pulmonar diminuida ao nascimento, infec¢des respiratorias
virais, poluicdo ambiental, animais de estimacéo, ida precoce para as creches, tabagismo
passivo, histérico parental de asma, atopia, obesidade, bem como os fatores
socioeconOmicos. Neste contexto a vitD como um dos fatores de risco ganha papel de
destaque no aumento da prevaléncia das doencas alérgicas

Desta forma, o objetivo deste estudo foi analisar a prevaléncia de
deficiéncial/insuficiéncia de vitD em populacao de criancas com sibilancia recorrente e

asma e sua relacao com fatores associados a sibilancia recorrente e asma.

METODOS

Desenho do estudo

Trata-se de um estudo transversal realizado com 124 pacientes pediatricos, em
seguimento no Servico de Pneumologia no Centro de Referéncia Estadual de Atencéo
Especializada no municipio de Vigosa em Minas Gerais, no periodo de novembro de 2016
a setembro de 2017. O presente estudo foi previamente submetido ao Comité de Etica
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em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal de Vigosa (CEP-UFV) e
aprovado com o numero de parecer de 1.713.903.

O Centro Estadual de Atencdo Especializada é o Unico servico de saude de
referéncia para pneumologia pediatrica da microrregido de Vigcosa, atendendo em torno
de 20 municipios. O atendimerdaealizado por uma equipe interdisciplinar composta
por profissionais das areas de fisioterapia, nutricdo, psicologia, enfermagem, assisténcia
social e médica em parceria com a Universidade Federal de Vigosa.

Na selecdo da amostra do presente estudo foram utilizados os seguintes critérios
de inclusé&o: pacientes sibilantes recorrentes de ambos 0s sexos em seguimento no referido
ambulatério de com idade entre 0 e 18 anos; residentes em Vicosa e microregido durante
0 periodo da coleta, cujos responsaveis assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. Os critérios de exclusdo do estudo foram: pacientes que se recusaram a
participar da pesquisa e aqueles que apresentavam outras doencas associadas
(cardiopatias, fibrose cistica, doenca do refluxo gastroesofagico, pneumonia, tuberculose
pulmonar, displasia broncopulmonar, paralisia cerebral, malformacdes congénitas
pulmonares, imunodeficiéncias e bronquiolite obliterante pdés-infecciosa). Foi
utilizado um questionério semiestruturado, baseado no questionério
padronizaddnternational Study of Asthma and Allergies in Childhood (ISAAC),
incluindo variaveis sociodemogréficas (sexo, etnia, faixa etéria, escolaridade da mae e do
pai, renda familiar e a frequéncia de creche ou €scola
Amostragem

Para célculo da amostra, considerou-se uma populacdo de 268 pacientes
cadastrados no ambulatério de pneumologia e uma prevaléncia de
insuficiéncia/deficiéncia de vitD de 15% entre criancas, encontrada em estudos de base
populacional com margem de erro de 5%, e nivel de confianca de 95%, seriam necessarias
113 criangas. O estudo contou com 124 cridida

Foram coletadas duas amostras de sangue periférico de cada paciente, uma em
tubo sem anticoagulante para andlise de vitD e outra em tubo contendo EDTA para
realizagcdo do hemograma. Os niveis séricos de 25(OH)D foram mensurados atraves de
imunoensaio competitivo por quimioluminescéncia (Diasorin®). A variavel desfecho,
concentracdo sérica de vitD, foi expressa em ng/ml, sendo deficiéncia, insuficiéncia e
suficiéncia definidos com valores menores que 20, entre 21 e 29 e maiores que 30

respectivamente.
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Analise Estatistica

Na andlise estatistica das variaveis foram estimadas as frequéncias absolutas e
relativas. Para as variaveis numéricas continuas, também foram descritas médias (M) e
seu respectivo desvio-padrao (DPe) analise da normalidade da distribuicdo. Para testar a
independéncia das variaveis explicativas em relagédo a variavel desfecho foi utilizado o
teste do qui-quadrado, sendo consideradas para a etapa multivariada aquelas que
apresentaram diferencas significativas em nivel menor ou igual a 2@8ofp= 0,20).

Como a variavel vitD nao atendeu aos pressupostos de regressao linear, optou-se pelo uso
da regressdo logistica. Para isso, a varidvel foi categorizada em suficiente ou
insuficiente/deficiente. A magnitude da associacéo estatistica entre os niveis de vitD e as
demais variaveis foi avaliada utilizando-se a razdo de chances e seu respectivo intervalo
de confianca 95%, obtidos por meio de regresséo logistica multipla. O pacote estatistico
Stata 10 foi utilizado (Stata Corp, College Station, TX, USA).

Considerando-se os objetivos desta pesquisa, para selecdo do modelo final da
regressdo foi empregado o método de inclusdo de todas as variaveis explicativas
significativas no modelo (p<0,20) na andlise bivariada. As variaveis sdo entao retiradas
de acordo com sua significancia estatistica. A equacédo € avaliada em cada etapa e o
procedimento € repetido até que as variaveis que permanecam na equacao final,
apresentem uma probabilidade < 0.05, sendo responsaveis pela explicagdo da variancia

observada na variavel desfecho.

RESULTADOS

No periodo estudado, 124 pacientes cadastrados no Centro Estadual de Atencéo
Especializada no ambulatério de pneumologianfantil participaram da pesquisa.
Verificou-se que 61,3% era do sexo masculino, ndo brancos com idade média de 5 anos
e 9 meses com desvio padrao de + 4,6 anos, onde 77,4% das criangas frequentavam
creche ou escola e 62,1% nasceram de parto cesareo. Da amostra, 78,2% apresentaram
renda familiar mensal de até dois salarios minimos. Outros dados encontram-se na
tabela 1.
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Tabela 1- Caracteristicas sociodemograficas da populacao estudada (n 124)
Vigosa-Mg, 2016- 2017.

Caracteristicas N %
Faixa etaria
0-3 anos 31 25,0%
3-6 anos 47 37,9%
Mais de 6 ano 46 37,1%
Sexo
Feminino 48 38,7%
Masculino 76 61,3%
Etnia
Brancos 25 20,2%
Nao branco: 99 79,8%
Escolaridade da Mae
8 anos ou menc 41 33,1%
9allano 33 26,6%
12 ou mais anc 50 40,3%
Escolaridade do pai
8 anos ou menc 72 58,1%
9allano 21 16,9%
12 ou mais anc 30 24.2%
N&o responde 1 0,8%
Renda familiar
<=1 salaric 54 43,5%
1,01 a 2,0 salaric 43 34,7%
2,01 ou mais salaric 27 21,8%
Frequentar creche ou escola
Nao 28 22,6%
Sim 96 77,4%

Em relacao as caracteristicas clinicas, 55,6% dos entrevistados apresentaram quadros
de sibilancia no primeiro ano de vida e 56,5% apresentaram sibilancia nas ultimas 4
semanas. Nos ultimos 12 meses que antecederam a entrevista, agueles participantes que
apresentaram quadros de exacerbac¢des da sibilancia, cerca de 54% utilizou servicos de

urgéncia e 29,8% necessitou de internagéo (Tabela 2).
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Tabela 2— Caracteristicas clinicas da populacéo estudada (n 124) Vigcosa-Mg,
2016- 2017.

Variavel n %

Inicio da sibilancia antes de 12°meses

NAO 55 44,4
SIM 69 55,6
Sibilancia nas ultimas 4 semanas
NAO 54 43,5
SIM 70 56,5
Idas na Emergéncia nos ultimos 12 meses
NAO 57 46,0
SIM 67 54,0
Necessidade de Internacao
NAO 87 70,2
SIM 37 29,8
Diagnostico de Pneumonia
NAO 84 67,7
SIM 40 32,3
Internacéo por Pneumonia
NAO 92 74,2
SIM 32 25,8
Se ja recebeu tratamento com corticoide
inalatério
NAO 34 27,4
SIM 90 72,6
Se atualmente esta recebendo tratamento com
corticoide
Inalatério
NAO 65 52,4
SIM 59 47,6
Se ja recebeu tratamento com Antagonista
de receptor de leucotrienos
NAO 113 91,1
SIM 8 6,5
NAO SEI 3 0.3
Uso de Corticoide Oral
NAO 12 9.8
SIM 111 90.1
NAO SEI 1 0.1
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A prevaléncia de deficiéncia/ insuficiéncia de vitD entre os participantes foi de 57,3%.
N&ao houve diferenca significante dos niveis de vitD quando associado a variavel etnia.
Entretanto observaram-se niveis significativamente maior dos valores de vitD nos

individuos de 0 a 36 meses, em comparacao aos individos de 37 a 72meses (Figura 1).
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Figura 2: Estratificacdo dos niveis séricos de vitD de acordo com a faixa etaria. Niveis
séricos quantificados por quimioluminescéncia. (...) limite deficiéncia--§ (

insuficiéncia. *p<0,04.

No momento da entrevista, as criangcas com até 24 meses de idade (n=21), 57,1%
estavam fazendo suplementacéo de vitD como preconizado pela Sociedade Brasileira de
Pediatria®. Porém, foi observado que 50,8 % da populacdo estudada n&o realizou
suplementacao de vitD nos primeiros dois anos de vida.

Na andlise bivariada, as variaveis que apresentaram valor de p < 0,20 para a
dosagem de vitD foram: inicio da sibilancia antes do primeiro ano de vida, diagndstico
meédico de asma, antecedentes pessoais de dermatite atdpica, antecedentes familiares de
rinite, frequentar creche ou escola, ter no domicilio animal antes do nascimento,
poluicdo ambiental, uso de corticoide oral nas exacerbacdes, suplementacéo de vitD nos
primeiros dois anos de vida, aleitamento materno e eosinofilia. Apds a regressao
logistica multipla, as variaveis que permaneceram associadas a dosagem de vitD foram:
inicio da sibilancia até o primeiro ano de vida, antecedentes pessoais de dermatite
atopica, poluicdo ambiental e suplementacéo da vitD nos primeiros dois anos de vida

como mostra a figura 2.
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Protecao | Risco
p
Suplementagao de vit. D (OR=0,462) HH 0,025
Poluicao (OR=1,724) —+— 0,024
Histérico de dermatite atopica (OR=3,212) I t { 0,009
Chiado no 1° ano (OR=2,547) — 0,037
0 1 2 3 4 5 6
Odds Ratio

Figura 3: Fatores independentes de protecao e risco para deficiéncia/ insuficiéncia de

vitD na populacéo estudada (n=124). Vicosa-MG, 2016-2017.

DISCUSSAO

Nessa casuistica, o primeiro dado relavante foi evidenciarpuevaléncia de
deficiéncial/insuficiéncia de vitD 57,3% em pacientes com sibilancia recorrente e asma
cadastrados no Ambulatério de Pneumologia no Centro Estadual de Atencéo
Especializada do Municipio de Vigosa. De forma crescente, estudos na literatura sugerem
a existéncia de uma relacdo entre 0s niveis séricos baixos de vitD com sintomas
respiratorios, presumivelmente devido aos efeitos imunomoduladores da @D
aumento da prevaléncia da deficiéncia/insuficiéncia desse micronutriente na populacao
pediatrica, atualmente é considerado um problema de saude ptblidancas nos
fatores ambientais associados aos novos estilos de vida urbanos como permanecer mais
tempo em lugares fechados, pouca exposicao solar e a vida sedentaria podem se associar
ao aumento da prevaléncia dessa condtcdo

No presente estudo, a poluicdo ambiental mostrou associa¢do inversa aos niveis
séricos de viD. E sabido que as regifes mais poluidas, principalmente as que apresentam
um alto teor de ozbnio, 0 que é comum em grandes cidades, ttm um tendéncia de
absorver a radiacdo solar UVB (Ultravioleta do tipo B) acarretando a reducacdeefic
da exposi¢io ao sol na producéo de vitD na'pele

Um estudo realizado comparando os niveis séricos de vitamina D entre lactentes
que vivem em uma regido de Nova Deli com altos niveis de poluicdo atmosférica e

criancas de uma area menos poluida constatou que, as criangas que vivem em areas de
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alta poluicdo atmosférica tinham um risco aumentado de desenvolver deficiéncia de vit
e raquitismé?.

No nosso estudo, também observamos associacfes entre 0 menor nivel sérico de
vitD e o inicio da sibilancia no primeiro ano de vida e antecedentes pessoais de dermatite
atopica. Sabe-se que as infecg¢des virais, especialmente pelos virus Sincicial Respiratorio
e Rinovirus s&o as principais causas de sibilancia nos primeiros anos‘deDadas
epidemioldgicos tém evidenciado uma relacéo entre a deficiéncia de vitD e aumento da
susceptibilidade de infec¢des virais agudas do trato respifatddm estudo caso
controle investigou a gravidade da deficiéncia de vitD e sua associacdo com sibilancia
recorrente em criangas com menos de 3 anos de idade. Os autores encontraram que a cada
diminuicao de 10 ng/mL no nivel de vitD houve um aumento de 7,25% da probabilidade
de sibilancia. Os resultados sustentam a hipétese de que baixos niveis séricos de vitD se
associam a morbidade respiratoria em lactentes com sibilancia recérrente

A dermatite atopica € uma doenca recidivante, com evolucdo crbnica e de
etiologia desconhecida. Tem como principal caracteristico a deficiéncia da funcédo de
barreira cutanea devido um metabolismo anormal de lipideos, determinando uma pele
mais seca. Outro fator importante na doenca é o desvio imune para uma resposta Th2
levando uma maior producao de IL-4, IL-13 e IgE. Estas interleucinas podem suprimir a
producao de peptideos antimicrobianos ocasionado uma alteracdo na microbiota cutanea
e consequentemente maior suscetibilidade a infeccfes cutaneas principalmente pelo
Staphylococcuaureus”.

Estudos laboratoriais sugerem que a vitD estimula a expressdo de peptideos
antibacterianos como a catelicidina e filagrina, fortalecendo a imunidade inata e
aumentando a capacidade microbicida contra fungos, virus e bactérias, especialmente o
Saphylococcus aureus, o que contribui para uma inflamacé&o persistente na pele. Um
estudo realizado com pacientes portadores de dermatite atépica verificou relacao inversa
entre os niveis séricos de vitD e a doenca. Em uma metanalise, observou-se@ue a vit
exerce um importante papel na melhora os sintomas de dermatite'8tpica

Hé evidéncias crescentes do efeito protetor da ingestdo materna de vitD durante a
gravidez para a sibilancia e a dermatite atopica. Em um estudo de coorte com 239 criangas
objetivando avaliar as associagcdes entre 0s niveis séricos no sangue do cordao de 25 (OH)
D com asma, sibilancia, rinite alergica e dermatite atopica, desde o nascimento até os 5
anos de idade, verificou-se uma associacao inversa entre niveis séricos de 25 (OH) D e o

risco de sibilancia precoce transitoria, além de dermatite atopica nos primeiros anos de

29



vida sugerindo que uma adequada ingestao de vitD e sua concentragao ideal no soro pode
reduzir o risco de sibilancia, especialmente de sibilancia induzida pot&#fus

Foi interessante constatar no nosso estudo houve alta prevaléncia de pacientes que
nao realizaram a suplementacdo de vitD até os dois anos de idade, conforme o
preconizado pela Sociedade Brasileira de Pedi&tfiaAlém disso, um estudo realizado
no municipio com recém-nascidos a termo verificou uma prevaléncia de 80,5 % de
deficiéncia/insuficiéncia de vitD entre eles, o que é rele¥aktesuplementacgio da vitD
para pacientes com sibilancia recorrente e asma ainda € um assunto controverso, porém a
suplementacao universal de vitD nos primeiros dois anos de vida j& esta bem estabelecida
para a saude 6ssea. Sabendo-se que a suplementacgéo de vitD no inicio da vida diminui o
risco de deficiéncia deste micronutriente, torna-se relevante a conscientizacdo dos
profissionais de saude e dos familiares da importancia dessa estratégia de politica
publice?.

Embora neste trabalho, os niveis de vitD ndo tenham se associado as
exacerbacdes, avaliadas por meio de internacdes hospitalares, visitas a unidades de
emergéncia e uso de corticoide oral, muitos estudos apontam a referida asSétiacao

Algumas limitagbes devem ser consideradas na presente pesquisa. Por se tratar de
um estudo transversal ndo é possivel estabelecer uma relacdo de causa e efeito, mas sim
de associacdes. Em estudos utilizando questionarios ha também o viés de memoria. Numa
tentativa de minimizar este dltimo, foram utilizados dados secundarios avaliando os
prontuarios dos pacientes do servico, que sdo semiestruturados permitindo uma maior
confiabilidade de obtencéo de dados.

Como ponto forte, o calculo amostral permite uma inferéncia dos dados e além
disso, os resultados encontrados neste estudo podem motivar outras pesquisas,
principalmente no Brasil, com o0 objetivo de esclarecer o real papel da vitD no sistema
imunolégico e sua relacdo com as doencas atdpicas, tendo em vista que a
deficiéncial/insuficiéncia de vitD é fator ambiental modificavel por maior exposicao solar
e/ou suplementac&o

Vérios trabalhos tém demonstrado a alta prevaléncia de deficiencia/insuficiéncia
de vitD a sua importancia, ndo sO para saude 0ssea, mas também para outras doenca
imunomediadas, embora 0s mecanismos patogénicos envolvidos, ainda nédo estejam
completamente esclarecidésO presente estudo demonstra uma associacdo entre o0s
niveis deficiente/insuficientes de vitD com a presenca de sibilancia no primeiro ano de

vida e de dermatite atopica em pacientes com sibilacia recorrente e com asma. Ensaios

30



clinicos ainda sdo necessarios para esclarecer o papel do niveis séricos da vitD na

sibilancia infantil, asma e em outras atopias bem como definir niveis 6timos para essas

patologias.
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Alimentos que contém vitamina D:

oleo de figado de bacalhau,

* 90% da vitamina D é obtida pela peixes como sardinha,
exposicao solar. salm3o e atum,
gema de ovo,
figado,
Por isso é muito importante a leite e derivados.

exposigao ao sol.
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5.2. Folder

Frente Folder

Figura 4



Tempo de exposicao ao Sol

No primeiro ano de vida:

- 30 minutos/semana, com fralda

- 2 horas/semana, com vestimenta

Criangas e adolescentes devem consumir
alimentos ricos em Vitamina D e realizar
atividades ao ar livre para evitar o
sedentarismo e prevenir muitas doengas.

A Vitamina D permite que o calcio e o fésforo
fortifique os ossos e musculos.

Pesquisas atuais mostram

que a Vitamina D diminui o
chiado no peito

Além disso, a Vitamina D previne contra o
cancer, infarto, derrame, hipertensao, doengas

autoimunes, diabetes, depresséo e osteoporose.

A deficiéncia de Vitamina D é silenciosa e
frequente tanto em criangas como em adultos.

Criangas a partir do primeiro
meés de vida até dois anos
devem fazer uso da vitamina D

Nao deixe de conversar com
seu médico sobre essa
suplementacgao!

Figura 5: Verso Folder
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6. CONCLUSAO GERAL

Observou-se no presente estudo uma alta prevaléncia de
insuficiéncia/deficiéncia VitD entre os pacientes com sibilancia recorrente e
asma, em seguimento no ambulatério de pneumologia pediatrica. Verificou-se
uma associagao inversa entre os niveis séricos de VitD com sibilancia no
primeiro ano de vida, antecedentes pessoais de dermatite atopica e poluicao
ambiental, assim como constatou-se o papel protetor da suplementagao nos dois
primeiros anos de vida para essa hipovitaminose.

E concebivel inferir a importancia da mensuragdo deste micronutriente
nessa populacao de pacientes para verificar a necessidade de suplementacao e
uma adequada orientagcdo nutricional. Também vale ressaltar a relevancia da
conscientizacdo dos cuidadores desses pacientes sobre a importancia da
suplementacéao da VitD nos primeiros dois anos de vida ja bem estabelecida na
literatura. Os estudos indicam a associagao entre deficiéncia/insuficiéncia de
VitD e doencgas atdpicas, porém ainda sao necessarios o aprofundamento de
pesquisas sobre a tematica para confirmar as relagdes de casualidade entre as

referidas entidades e o real impacto dessa associagao na pratica clinica.
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7. ANEXOS

ANEXO A

Jornal Brasileiro de Pneumologia - Account Created in ScholarOne Manuscripts Eilaa 1 L.

Luana Campos <onbehaffof@manuscriptcentral com= 29 de nov (Ha 2 dias) L WA
fara mim [+

%’A inglés* > portugués~  Visualizar mensagem original Néo traduzir automaticamente para 0: inglés x

29 Nov-2017
(ara Sra Pecanha

Um manuscrito infitlado A deficiéncia de vitamina D & sua ligacéo com sibiléncia recorrente ASSOCIATED FATORS. (JBPNEU-2017-0431) foi apresentada pela senhora Mima Pecanha a0 Jomal Brasileiro de
Preumologia.

Esté listado como um co-autor para este manuscito. O sistema peer-review on-ine, ScholarOne manuscritos, cria automaticamente uma conta de usuério para vocé. O seu 1D de usudrio e senha para a sua conia é a
sequinte:

URL do site: https:/imc04.manuscriptcentral com/ibpneL-scielo

User ID: mimabritod66@amail.com

SENHA: Por mofivos de sequranca a Sua palavra-passe ndo esta confido neste e-mail. Para definir sua senha, clique no link abaixo.

https:/imc04.manuscriptcentral com/jopneu-scielo?URL MASK=c9628847cc3041a293791bc0br4a4ab

Vlocé pode usar o 1D do usudrio acima e senha (uma vez definido) para efefuar login no site e verificar o status de papéis que vocé autoria | co-autoria. Conecte-se para hitps:imc04 manuscriptcentral.com/jbpneu-
scielo para afualizar suas infomagGes de conta através da guia Eitar conta no canto superior direito.

Qbrigado pela sua particpagéo.

Atenciosamente,
Jomal Brasileiro de Pneumologia Redacéo

Para criar um novo registro ORCID iD ou vincular sua conta de usudrio para um ID ORCID existente, basta clicar neste link: hilps./imc04 manuscriptcentral.com/bpneu-
scielo?URL MASK=gb3078036536430c831eef230a04f23
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ANEXO B

EEP Lt = UNIVERSIDADE FEDERAL DE Plotaforma
el e Vs VICOSA - UFV %mn

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Fatores associados a sibilancia recorrente e asma, em pacientes atendidos em servigo
de referéncia de Pneumologia Pediatrica no Municipio de Vicosa.

Pesquisador: Silvia Almeida Cardoso

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 57579316.7.0000.5153

Instituicdo Proponente: Departamento de Medicina e Enfermagem
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 1.713.903

Apresentacéo do Projeto:

Conforme resumo apresentado no formulario online da Plataforma:"Trata-se de um estudo transversal
realizado em pacientes pediatricos, encaminhados para seguimento em Servico de Pneumologia, no Centro
de Referencia Estadual de Atencdo Especializada no municipio de Vigosa em Minas Gerais no qual o
presente trabalho visa identificar fatores associados a sibilancia recorrente e asma, em pacientes atendidos
em servico."”

Objetivo da Pesquisa:

De acordo com os pesquisadores,

Objetivo primario: “Identificar fatores associados com sibilancia recorrente e asma, em pacientes atendidos
em servico de referéncia de pneumologia pediatrica no municipio de Vigosa”

Objetivo secundario:” - Avaliacdo do perfil de exposicdo aos fatores de risco, dos pacientes atendidos no
Centro Estadual de Atencéo especializada no municipio de

Vicosa. - Dosagem de vitamina D no soro. - Quantificacdo de metabélitos de nicotina na urina. -
Determinacéo do perfil de citocinas e éxido nitrico no soro. - Imunofenotipagem de células sanguineas. -
Identificacdo dos antigenos mais prevalentes na populagdo estudada”.

Enderego: Universidade Federal de Vigosa, Avenida PH Rolfs s/n, Edificio Arthur Bernardes

Bairre: Campus Universitarno CEP: 36.570-900
UF: MG Municipio: VICOSA
Telefone: (31)3899-2492 E-mail: cep@ufv.br

Pagina 01 de 05
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Continuacio do Parecer: 1.713.:903

Avaliagéo dos Riscos e Beneficios:

Os pesquisadores apresentam no formulério online da Plataforma os seguintes Riscos: “Todos os
procedimentos (questionario, coleta de amostra bicldgica e teste de sensibilidade cutdnea) serdo realizados
no Centro Estadual de Atenc8o Especializada em Vigosa em dia e horério previamente estabelecido, em
local adequado que preserva a intimidade e tranguilidade do paciente. Questionario Os riscos envolvidos na
pesquisa consistem em constrangimento ao responder o guestionario, e para minimizar tal constrangimento
o questionario sera aplicado em local adequado e individualmente e a mée sera informada que podera se
recusar a responder uma ou mais perguntas. O tempo de aplicacéo do guestionario é de 15 minutos Coleta
de material biolégico: Na coleta de uma amostra de sangue & possivel que ocorram os seguintes
desconfortos ou riscos: no momento da coleta de sangue podera haver alguma dor decorrente da puncéc da
pele; complicagBes de coleta de sangue rotineira séo raras e geralmente de pequeno porte; se houver
pequena perda de sangue no local da puncéo geralmente ha um pequeno desconforto que desaparece em
poucos dias. Para minimizar o risco desse procedimento, a coleta de sangue sera feito por profissional
treinado para esses procedimentos e para orientacéo de possiveis complicacdes. No exame de urina: A
coleta de uma amostra da urina sera realizada pelo responsavel legal da crianca, apos orientacdes por
profissional treinado. O risco na coleta desse material é o constrangimento da crianca. Para tal, a coleta &
feita por seu responsavel legal ou pelo mesmo (criangas com capacidade para tal), em banheiro compativel
para a crianga (o local pessui banheiro masculine, feminino e para portadores de necessidades especiais).
As amostras bioldgicas (sangue e urina) serfio codificadas para garantir o anonimato e descartadas apds
andlise. Teste de Sensibilidade Cutanea: Sera realizado um Teste de Sensibilidade Cutanea para cada
paciente. Os riscos desses exames, apesar de causarem algum desconforto sdo raros. As complicacdes
sistémicas do procedimento sédo raras. Para minimizar tal risco, o procedimento sera realizado por médico
treinado e a crianca devera permanecer no servico 60 minutos apos o teste cutdneo de sensibilidade. O
Centro Estadual de Atencdo Especializada em Vicosa tem disponivel todo material necessario para o
atendimento de eventuais urgéncias, pois presta atendimento a uma populacéo de risco (cardiopatas,
hipertensos, diabéticos, nefropatas e etc...) além do proprio profissional que realiza o exame ser treinado
para socorro nesse tipo de eventos. Os exames complementares utilizados para a pesquisa serdo
realizados em laboratdrios vinculados a Universidade Federal de Vicosa.

e 0s seguintes Beneficios:"Como beneficios da pesquisa, espera-se a detec¢do precoce de fatores

Enderego: Universidade Federal de Vicosa, Avenida PH Rolfs s/n, Edificio Arthur Bernardes

Bairro: Campus Universitario CEP: 36.570-900
UF: MG Municipio: VICOSA
Telefone: (31)3899-2492 E-mail: cep@ufv.br

Pagina 02 de 05
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Continuagéo do Parecer: 1.713.903

associados a sibilancia recorrente permitindo seu diagnéstico, acompanhamento, prevencéo e tratamento
adequados e visando melhorias na qualidade de vida dos pacientes pediatricos, para possibilitar que o
Sistema Unico de Salide realize acBes que possam ajudar a melhorar o atendimento destes pacientes com
doencas respiratérias. ©

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

O presente estudo pretende realizar um estudo transversal no qual sera aplicado um questionario
estruturado, que contempla tanto dados das caracteristicas gerais da sibilancia recorrente e de variaveis
como: fatores biolégicos gerais, sociodemograficos, ambientais e relacionados a atopia. Também sera
coletado amostras bioldgicas de sangue e urina, para analise de vitamina D, marcadores inflamatérios e

metabodlitos de nicotina respectivamente. Também sera realizado Teste de sensibilidade cuténea.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacgdo obrigatoria:
Os pesquisadores apresentaram os seguintes documentos:
1-PB informacoes

2- carta resposta

3-autorizac@o modificada

4-Termo de assentimento

5-TCLE medificado

8-Projeto modificado

7-questionario

8-declaracéo instituicdo

9- declaragéo de manuseio biologico

10-TCLE

Consideracdes sobre os documentos:sem pendéncias

Recomendacées:

Quando da coleta de dados, o TCLE deve ser elaborado em duas vias, rubricado em todas as suas paginas
e assinado, ao seu término, pelo convidado a participar da pesquisa ou responsével legal, bem como pelo
pesquisador responsavel, ou pessoa(s) por ele delegada(s), devendo todas as assinaturas constar na
mesma folha.

N&o é necessério apresentar os TCLEs assinados ao CEP/UFV. Uma via deve ser mantida em arquivo pelo
pesquisador e a outra é do participante da pesquisa.

Enderego: Universidade Federal de Vicosa, Avenida PH Rolfs s/n, Edificio Arthur Bemardes

Bairro: Campus Universitario CEP: 36.570-900
UF: MG Municipio: VICOSA
Telefone: (31)3899-2492 E-mail: cep@ufv.br
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Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

Aprovado

Consideragdes Finais a critério do CEP:
Ao término da pesquisa é necessario apresentar, via notificagéo, o Relatério Final (modelo disponivel no site

UNIVERSIDADE FEDERAL DE
VICOSA - UFV

Grod

www.cep.ufv.br). Apds ser emitido o Parecer Consubstanciado de aprovacdo do Relatdrio Final, deve ser

encaminhado, via notificacdo, o Comunicado de Término dos Estudos.

Projeto analisado durante a 6° reunide de 2016, realizada no dia 04 de agosto de 2016.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Justificativa de

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacédo
Infermagdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 25/08/2016 Aceito
do Projeto ROJETO 745400.pdf 14:12:26
Qutros cartaresposta.doc 25/08/2016 |Mirna Pecanha Brito | Aceito

14:09:28
Recurso Anexado autorizacaomodificada.pdf 22/08/2016 |Mirna Pecanha Brito | Aceito
pelo Pesquisador 09:51:14
TCLE / Termos de  |termodeassentimentolivreeesclarecido.d| 22/08/2016 |Mirna Pecanha Brito | Aceito
Assentimento / ocx 09:31:55
Justificativa de
Auséncia
TCLE/ Termos de  [tclemodificado.docx 22/08/2016 |Mirna Pecanha Brito | Aceito
Assentimento / 09:31:17
Justificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / | projetomodificado.docx 22/08/2016 |Mirna Pecanha Brito | Aceito
Brochura 09:27:24
Investigador
Recurso Anexado [questionario.docx 30/06/2016 |Mirna Pecanha Brito | Aceito
pelo Pesquisador 16:04:41
Declaracéo de declacaocdeinstituicaoeinfraestura.pdf 30/06/2016 |Mirna Pecanha Brito | Aceito
Instituigéo e 16:03:20
Infraestrutura
Declaracéo de declaracaodemanuseiobiologico.pdf 30/06/2016 |Mirna Pecanha Brito | Aceito
Manuseio Material 16:02:24
Biologico /
Biorepositorio /
Biobanco
TCLE / Termos de |tcle.docx 30/06/2016 |Mirna Pecanha Brito | Aceito
Assentimento / 16:01:30

Enderego:

Bairro: Campus Universitario
Municipio:
(31)3899-2492

UF: MG
Telefone:

VICOSA

E-mail:
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Auséncia tcle.docx 30/06/2016 | Mirna Pecanha Brito | Aceito
16:01:30

Projeto Detalhado / |Projetodetalhado.docx 30/06/2016 | Mirna Pecanha Brito | Aceito

Brochura 16:01:01

Investigador

Folha de Rosto folhaderosto.pdf 30/06/2016 |Mirna Pecanha Brito | Aceito
16:00:13

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

VICOSA, 06 de Setembro de 2016

Assinado por:

HELEN HERMANA MIRANDA HERMSDORFF
(Coordenador)
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ANEXO C
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
O (A) participante , sob sua

responsabilidade, esta sendo convidado (a) como voluntario (a) a participar da
pesquisa “Fatores associados a sibilancia recorrente e asma, em pacientes
atendidos em servico de referéncia de Pneumologia Pediatrica no

Municipio de Vigosa.

Nesta pesquisa pretendemos detectar os fatores que podem provocar chiado no
peito.

Para esta pesquisa adotaremos os seguintes procedimentos: avaliagdo dos
prontuarios das criangas acompanhadas no ambulatério de Pneumologia Infantil,
responder um questionario e realizar exames (de sangue, urina e teste alérgico).
O questionario sera realizado no Centro Estadual de Atencédo Especializada em
Vigosa. O tempo de aplicacdo do questionario € de 15 minutos A coleta do
material bioldgico (sangue e urina) e o teste alérgico serao feitos por profissionais
treinados para esses procedimentos e para orientagdo de possiveis
complicacbes. Todos os exames serao realizados no Centro Estadual de
Atencao Especializada em Vigosa em dia e horario previamente estabelecido,
em local adequado que preserva a intimidade e tranquilidade do paciente. O
referido servigo tem disponivel todo material necessario para o atendimento de
eventuais urgéncias. Sera coletado apenas uma amostra de sangue e uma
amostra de urina bem como também sera realizado somente um teste alérgico.
Como beneficios da pesquisa, espera-se a detec¢ao precoce de problemas de
saude associados ao chiado no peito, permitindo seu diagnéstico,
acompanhamento, prevencao e tratamento adequados e visando melhorias na
qualidade de vida das criangas.

O motivo que nos leva a estudar estes fatores é para possibilitar que o Sistema
Unico de Saude realize acdes que possam ajudar a melhorar o atendimento das
criangas que tem chiado no peito.

Um dos riscos envolvidos na pesquisa consistem em constrangimento ao
responder o questionario, e para minimizar tal constrangimento o questionario
sera aplicado em local adequado e individualmente e a mae sera informada que

podera se recusar a responder uma ou mais perguntas, sem que isso implique
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em qualquer alteracédo na forma como ela e sua crianga € atendida na unidade.
No exame de sangue € possivel que ocorram os seguintes desconfortos ou
riscos: no momento da coleta de sangue podera haver alguma dor decorrente da
puncado da pele; complicagdes de coleta de sangue rotineira sao raras e
geralmente de pequeno porte; se houver pequena perda de sangue da veia no
local da pungdo geralmente ha um pequeno desconforto que desaparece em
poucos dias, mas os profissionais estdo aptos a resolver o problema e prestar
as devidas orientag¢des ao paciente.

No exame de urina: A coleta de uma amostra da urina sera realizada pelo
responsavel legal da criancga, apds orientagdes por profissional treinado. O risco
na coleta desse material € o constrangimento da crianga. Para tal, a coleta é feita
por seu responsavel legal ou pelo mesmo (criangas com capacidade para tal),
em banheiro compativel para a crianga (o local possui banheiro masculino,
feminino e para portadores de necessidades especiais).

No teste alérgico: sera realizado, por médico treinado, um teste chamado de
“teste alérgico”, onde colocamos uma gota (em um dos bragos ou nas costas da
crianga) do que podera ser um dos causadores de alergia na sua crianga e sera
procedida uma pequena puntura com uma lanceta estéril (algo semelhante a
uma picada de murigoca) para verificarmos se a sua crianga tem ou nao alergia
ao que esta sendo pesquisado. Os riscos desses exames, apesar de causarem
algum desconforto, s&o raros. E muito raro a crianga ter uma crise de chiado
devido a realizagdo do teste alérgico. A crianga devera permanecer no servigo
60 minutos apods o teste alérgico. O Centro Estadual de Atengao Especializada
em Vicosa tem disponivel todo material necessario para o atendimento de
eventuais urgéncias, além do proprio profissional que realiza o exame ser
treinado para socorro nesse tipo de eventos.

Os exames complementares utilizados para a pesquisa serdo realizados em
laboratérios vinculados a Universidade Federal de Vigosa e as amostras
biolégicas (sangue e urina) seréo descartadas apés analise.

O seu filho (a) continuara recebendo o acompanhamento no ambulatério de
pneumologia mesmo apos o encerramento e /ou interrupg¢ao da pesquisa.

Nao havera nenhum custo para seu filho participar deste estudo e nem recebera
qualquer vantagem financeira. Apesar disso, diante de eventuais danos,

identificados e comprovados, decorrentes da pesquisa, ele tem assegurado o
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direito a indenizagdo. O (a) participante tem garantida plena liberdade de
recusar-se a participar ou o (a) Sr.(a) de retirar seu consentimento e interromper
a participagcao do voluntario sob sua responsabilidade, em qualquer fase da
pesquisa, sem necessidade de comunicado prévio. A participagcédo dele (a) é
voluntaria e a recusa em participar ndo acarretara qualquer penalidade ou
modificagdo na forma em que é atendido (a) pelo pesquisador. Os resultados da
pesquisa estarao a sua disposi¢cao e do participante quando finalizada. O (a)
participante ndo sera identificado (a) em nenhuma publicagdo que possa
resultar. O nome ou o material que indique a participacéo do voluntario ndo serao
liberados sem a sua permissdo. Este termo de consentimento encontra-se
impresso em duas vias originais, sendo que uma sera arquivada pelo
pesquisador responsavel, no “Centro Estadual de Atengdo Especializada em
Vigosa” e a outra sera fornecida ao Sr. (a). Os dados e instrumentos utilizados
na pesquisa ficarao arquivados com o pesquisador responsavel por um periodo
de 5 (cinco) anos apds o término da pesquisa, e depois desse tempo seréao
destruidos. Os pesquisadores tratarao a identidade do participante com padrdes
profissionais de sigilo e confidencialidade, atendendo a legislagéo brasileira, em
especial, a Resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saude, e utilizarao as
informacdes somente para fins académicos e cientificos.

Nesta pesquisa nao sera necessario a utilizacdo de recursos como filmagens,
fotos ou gravacgées.

Em caso de discordancia ou irregularidades sob o aspecto ético desta pesquisa,
vocé podera consultar: CEP/UFV — Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos Universidade Federal de Vigosa Edificio Arthur Bernardes, piso inferior
Av. PH Rolfs, s/n — Campus Universitario Cep: 36570-900 Vigcosa/MG Telefone:
(31)3899-2492 Email: cep@ufv.br www.cep.ufv.br
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AUTORIZAGAO PARA PARTICIPAGAO NO ESTUDO

Eu, , C
ontato , responsavel pelo
participante , autorizo

sua participacdo e declaro que fui informado(a) dos objetivos da pesquisa
“‘Fatores associados a sibilancia recorrente e asma, em pacientes
atendidos em servico de referéncia de Pneumologia Pediatrica no
Municipio de Vigosa” de maneira clara e detalhada e esclareci minhas duvidas.
Sei que a qualquer momento poderei solicitar novas informagdes e modificar
minha decisdo se assim o desejar. Recebi uma via original deste termo de
consentimento livre e esclarecido e me foi dada a oportunidade de ler e

esclarecer minhas duvidas.

Nome do Pesquisador Responsavel:

Endereco: Departamento de Medicina e Enfermagem Av. PH Rolfs, s/n —
Campus Universitario Cep: 36570-900 Vigcosa/MG

Telefone: (31) 3899-3176

Email: mirnabrito966@gmail.com

Em caso de discordancia ou irregularidades sob o aspecto ético desta pesquisa,
vocé podera consultar: CEP/UFV — Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos Universidade Federal de Vigosa Edificio Arthur Bernardes, piso inferior
Av. PH Rolfs, s/n — Campus Universitario Cep: 36570-900 Vigosa/MG Telefone:
(31)3899-2492 Email: cep@ufv.br www.cep.ufv.br

Vigosa - MG, de de 20 .
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ANEXO D

TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé estd sendo convidado

(a) como voluntario (a) a participar da pesquisa “Fatores associados a
sibilancia recorrente e asma, em pacientes atendidos em servigo de
referéncia de Pneumologia Pediatrica no Municipio de Vigosa, sendo que

seu representante legal, Sr (a)

autorizou sua participacao.

Nesta pesquisa pretendemos detectar os fatores que podem provocar chiado no
peito.

Para esta pesquisa adotaremos os seguintes procedimentos: avaliagdo dos
prontuarios das criangas acompanhadas no ambulatério de Pneumologia Infantil,
responder um questionario e realizar exames (de sangue, urina e teste alérgico).
O questionario sera realizado no Centro Estadual de Atencao Especializada em
Vigosa. O tempo de aplicacdo do questionario € de 15 minutos A coleta do
material bioldgico (sangue e urina) e o teste alérgico serao feitos por profissionais
treinados para esses procedimentos e para orientacdo de possiveis
complicacbes. Todos os exames serao realizados no Centro Estadual de
Atencéo Especializada em Vigosa em dia e horario previamente estabelecido,
em local adequado que preserva a sua intimidade e tranquilidade. O referido
servigo tem disponivel todo material necessario para o atendimento de eventuais
urgéncias. Sera coletado apenas uma amostra de sangue e uma amostra de
urina bem como também sera realizado somente um teste alérgico.

Como beneficios da pesquisa, espera-se a deteccido precoce de problemas de
saude associados ao chiado no peito, permitindo seu diagnéstico,
acompanhamento, prevencao e tratamento adequados e visando melhorias na
qualidade de vida das criangas.

O motivo que nos leva a estudar estes fatores é para possibilitar que o Sistema
Unico de Saude realize acdes que possam ajudar a melhorar o atendimento das
criancas que tem chiado no peito.

Um dos riscos envolvidos na pesquisa consiste em constrangimento ao

responder o questionario, e para minimizar tal constrangimento o questionario
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sera aplicado em local adequado e individualmente e vocé podera se recusar a
responder uma ou mais perguntas, sem que isso implique em qualquer alteragao
na forma como vocé sera atendido (a) na unidade.

No exame de sangue € possivel que ocorram os seguintes desconfortos ou
riscos: no momento da coleta de sangue podera haver alguma dor decorrente da
puncdo da pele; complicacbes de coleta de sangue rotineira sdo raras e
geralmente de pequeno porte; se houver pequena perda de sangue da veia no
local da pungdo geralmente ha um pequeno desconforto que desaparece em
poucos dias, mas os profissionais estido aptos a resolver o problema e prestar
as devidas orientagdes.

No exame de urina: A coleta de uma amostra da urina sera realizada por vocé
ou pelo seu responsavel legal, apos orientagdes por profissional treinado. O
risco na coleta desse material é o seu constrangimento. Para tal, a coleta é feita
por seu responsavel legal ou por vocé mesmo, em banheiro compativel para
vocé. (o local possui banheiro masculino, feminino e para portadores de
necessidades especiais).

No teste alérgico: sera realizado, por médico treinado, um teste chamado de
“teste alérgico”, onde colocamos uma gota (no brago ou nas suas costas) do que
podera ser um dos causadores de alergia e sera procedida uma pequena puntura
com uma lanceta estéril (algo semelhante a uma picada de murigoca) para
verificarmos se vocé tem ou nao alergia ao que esta sendo pesquisado. Os
riscos desses exames, apesar de causarem algum desconforto, s&o raros. E
muito raro a crianga ter uma crise de chiado devido a realizag&o do teste alérgico.
Vocé devera permanecer no servigco 60 minutos apés o teste alérgico. O Centro
Estadual de Atencao Especializada em Vigosa tem disponivel todo material
necessario para o atendimento de eventuais urgéncias, além do proprio
profissional que realiza o exame ser treinado para socorro nesse tipo de eventos.
Os exames complementares utilizados para a pesquisa serado realizados em
laboratérios vinculados a Universidade Federal de Vigosa e as amostras
bioldgicas (sangue e urina) serdao descartadas apds analise.

Vocé continuara recebendo o acompanhamento no ambulatério de pneumologia
mesmo apds o0 encerramento e /ou interrupcao da pesquisa.

Nao havera nenhum custo para vocé participar deste estudo e nem vocé

recebera qualquer vantagem financeira. Apesar disso, diante de eventuais
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danos, identificados e comprovados, decorrentes da pesquisa, vocé tem
assegurado o direito a indenizagdo. Vocé tem garantida plena liberdade de
recusar-se a participar ou o retirar seu consentimento e interromper a sua
participacdo, em qualquer fase da pesquisa, sem necessidade de comunicado
prévio. A sua participacao € voluntaria e a recusa em participar ndo acarretara
qualquer penalidade ou modificagdo na forma em que é atendido (a) pelo
pesquisador. Os resultados da pesquisa estardo a sua disposicdo quando
finalizada. Vocé néo sera identificado (a) em nenhuma publicacdo que possa
resultar. O seu nome ou o material que indique a sua participacdo nao serao
liberados sem a sua permissdo. Este termo de assentimento encontra-se
impresso em duas vias originais, sendo que uma sera arquivada pelo
pesquisador responsavel, no “Centro Estadual de Atencdo Especializada em
Vigosa” e a outra sera fornecida a vocé. Os dados e instrumentos utilizados na
pesquisa ficardo arquivados com o pesquisador responsavel por um periodo de
5 (cinco) anos apds o término da pesquisa, e depois desse tempo serao
destruidos. Os pesquisadores tratardo a sua identidade com padrdes
profissionais de sigilo e confidencialidade, atendendo a legislagéo brasileira, em
especial, a Resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saude, e utilizarao as
informacdes somente para fins académicos e cientificos.

Nesta pesquisa nao sera necessario a utilizacdo de recursos como filmagens,

fotos ou gravagées.
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AUTORIZAGAO PARA PARTICIPACAO NO ESTUDO
Eu, e

meu responsavel legal

, fomos informados (a)

dos objetivos da pesquisa “Fatores associados a sibilancia recorrente e
asma, em pacientes atendidos em servigo de referéncia de Pneumologia
Pediatrica no Municipio de Vigosa” de maneira clara e detalhada,
esclarecemos nossas duvidas. Sei que a qualquer momento poderei solicitar
novas informagdes e modificar minha decisdo se assim o desejar. Recebi uma
via original deste termo de assentimento livre e esclarecido e me foi dada a
oportunidade de ler e esclarecer minhas duvidas, bem como ao meu responsavel

legal.

Nome do

participante

Nome do Pesquisador Responsavel:

Endereco: Departamento de Medicina e Enfermagem Av. PH Rolfs, s/n —
Campus Universitario Cep: 36570-900 Vicosa/MG

Telefone: (31) 3899-3176

Email: mirnabrito966@gmail.com

Em caso de discordancia ou irregularidades sob o aspecto ético desta pesquisa,
vocé podera consultar: CEP/UFV — Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos Universidade Federal de Vigcosa Edificio Arthur Bernardes, piso inferior
Av. PH Rolfs, s/n — Campus Universitario Cep: 36570-900 Vigosa/MG Telefone:
(31)3899-2492 Email: cep@ufv.br www.cep.ufv.br

Vigosa - MG, de de 20 .
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Anexo E

Questionario sobre sintomas respiratérios

Frezada{o) M3e (Pai ou responsavell Por favor. preencha responda) o questionario abaixo sobre problemas respratorios
da sua crianga,

Pedimos para gue NAD deixe quadradinhos em branco.

RESPONDENTE Fessoa que ira preencher os dados: 10 M3e 20 Pai 30 Outro (nomelparentescol:

DATA(HOJE): _ /| CODIGOD

NOME Nome da crianga: ID idade atualimeses): SEXO 1C Fem 2 C Masc]
LUGAR Municipio: FONE Telefone para contatoz ()

ENDERECO:

DM Data de nascimento (DDMMAAARYE ! PN Peso ao nascer (kg

PA Peso atual (kg) EN Estatura ao nascer (cm: EA Estatura atual (cmi

Por favor, cologque um X no quadradinho que comesponda a sua resposta cometa ou preencha os
ESpagos:

1 1° CHIADO Com que idade suma enanga teve o primeire episddio de chiado no peite Idade (meses):
- primeira brongquite?

2 CHIADO 12*MESES Sua crianga teve chisde no peito. bronguite ou sibildneia 1D 3IM 20 NAD
nos seus pimeros 12 meses de wda?

3 QTOS CHIADOS 1° AND Quanins episddios de chiado no pedto (bronquite 1T Nenhum
ou shilincia) ele teve no primeiro ano de vida? 20 Menos de 3 epsddios
3C 3 a b eplsodios
40 Mais de § episodos

a4 TRAT. ALIVIO Sua cranga recebeu tratamento com medicamentos inalados 125M ZCNAD 3T HADSE

para aliviar o chiado no peio (broncodilatadores) por nebulzadores ou inaladores
{bombinhas}, ex: Salbutamod, Aerolin®, Berotecl, Brycan®&?

g  TTO.PROFILATICO Sua crianga recebeu fratamento com Coricdiges =M 20 WAo 3zmAosE
{cortisonas) inafados (bombinhas), ex: Symbicort®, Flivotide®, Sercstide®, Clenilg
Beclosod®, Budesonida, Busonid®, Pulmicort®, BeclometasonaFlusticasona ete?
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10

11

12

13

14

i5

16

TTOLANTILEUCO Sua crianga recsheu trataments com Antdsucotrienos
[Singular®, Montelair®, PiemontE)?

TTO.PROFILATCOATUAL Atualments, sua cranga estd  recebendo
tratamento ant-nflamatorio? Ex: Coricoides: Symbicort®, Fiixotide®. Serstide®,
Cienil®, Beclosod®, Budesonida, Busonid®, Pulmicort® Beclometasona,
Fiuticasona ou Antdeucotrienos Snguizir®. Montelair®, PiemontE

CHIADO.ULTIMAS.4SEM.Se respondeu sim 3 pergunta de numero 7, sua
crianga apresentou chiado nas dltimas 4 semanas?

DESPERTARMOTURNDT2M Nestes ultimos doze messes quantas vezes voos
acordou durante 3 noite devido 3 tosse, ou chiado no peito da sua crianga?

EMERGENCIA12ZM Mestes ultmos doze meses o chiado no peito (sibfSncia)
da sua crianga fod t3e forte a ponic de ser necessano leva-lo a um senvigo de
emergencia (Hospital, Clinica ou Posto de Saide}?

CHIADOINTENSD12M Nestes dltimos doze meses o chiado no peito (sibilancia)
da sua crianga foi tio ntenso a ponto de wocé ve-lo com muia dificuldade para
respirar (com falia de ar)?

IMTERMACAD Sua crianga  ja foi hospitalizado (intemada em hospital) por
bronguite?

DIAG ASMA Algum médico Ihe disse alguma vez que sua crianga tem asma?

PMM Sua crianga ja teve pnevmonia?

INTERMAGAD PNM Sua crianga ja foi hospitakizado por preurmonia?

FUMO.CASA Alguma pessoa que a cnanga tem contato fuma (pai, m3e. avis,
oS}
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1M 2oMAD 3D NACSE

105 2CMAD 3CMADSE

103 2CMAD 30 MADSE

1C Munca
2C Raras vezes (<ix a0 mes)

3C Algumas vezes (algumas

sEmanas em aAguns meses)

4C Fregientemente (== 2 noites
por semana, quase todos os
meses)

10 SIM 20 NAO
10 SiIM 20 NAO
10 SiM 20 HAD
10 SIM 20 NAD
10 SiIM 20 NAD
12 SIM 20 NAC
10 NAO

20 5IM (MAE)

3 T SIM (PAI)

4 C 5IM {OUTROS)



17

i3

19

20

21

22

23

24

25

26

27

CIGARROSNA Quantos cigarres s5a pessoa fuma por dia ?

CIGARROSTEMPO CQuanto tempo suacrianga fica em contato com essa
pessoa’

VC. FUMA Vo fuma?

MAE FUMA A mie da crianga fumou durante a gravidez?

HF.ASMA Sua crianga tem familiares com asma?

HF. RINITE Sua crianga tem familiares com alergia no nariz ou rinite alérgica?

HP.DERM.AT. Sva crianga tem alergia de pele (cermatite alérgica)?

CESAREA Sua crianga nasceu por cesanana (parto cesareal?

CRECHE A sua erianga esta frequentando escola ou creche este ano?

IDADE.CRECHE Com gue idade sua crianga enfrou na creche?

ALIMENTOS.IND. Com que frequéncia voc d2 3 sua crianga algum dos seguintes
produtos (nac feitos em casa): sogurte, pudim, salgadinhos (chips), chocolate,
refrigerantes, suco de frutas de caixinha ou de garrafa, geleia artificial?
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10 ¥ mago
Iz 1mago

30 acima de 1 mago
1T Diario

20 Semanal

30 Mensat

10 SIM 20 HAOD

10 SIM 20 MAD

10 NAO
20 SIM (MAE)
3 0 SIM (PAD)

4 T SIM (OUTROS)

10 NAD
20 SIM (MAE)
3 T SIM (PAD

4 Z SIM (QUTROS)
10 SIM 20 NAD
10 SIM 20 NAD
10 SIM 20 NAD
ldads |meses):

1C Mumeca

2C Uma wex por semana

3C Uma wez 30 mes
4T Todos o5 dias da semana



28

29

30

31

32

33

34

35

36

COMBUST DOMEST Que fipo de combustivel vocd usa para cozinhar na sua
casa’

AR COND Voceé tem ar condicionado em sua casa?

PET .MASC Vocé tinha aiguem animal de estimagdo (cachormo, gato, passarinho,
coelho) em sua casa quando SUa crianga nasoeu?

PET.ATUAL Yocé tem algum bicho ge estimacio na sua casa atualments?
{cachormo, gato, passarmho, coslho)?

OBJETOSPOEIRA Voo tem na sua casa chjetos que acumulam poeira tais
como: atmofadas, carpete, corfinas e bichos de pelicia 7

BANHO.CASA Vocé tem banheiro com pia, chuveiro & vaso sandario deniro de
casa’?

COZINHA INTERMA A cozinha da sua casa {ou o lugar onde a comida &
preparada) & denfro da casa?

VC ESCOLARIDADE Margue qual o seu grau de escolaridade:

10 Educac3e basica, primard ou nenhuma {8 anos cu menos)

20 Educagao media cu secundaria incormpleta {nove a 11 anos).

30 Educagao media ou secundana completa & nivel superion {doze ou mais anos)

ESCOLARIDADE MAE Margue qual o grau de escolaridade da mae da crianga:

10 Educagao basica, primana ou menhuma {8 ancs ou menos)
20 Educagao media cu secundaria incormpleta {nove a 11 anos).
30 Educagio media ou secundana completa & nivel superior (doze ou Mais anos)
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1C Gas encanado 20 canvao
aC gés de bujdo

40 glefcidads

5= fogSc a kenha

8 T outro

1o 5IM 20MNAD

10 NAO
20 5M
CACHORROIGATO

3 0 SIM (OUTROS)

10 NAO
20 SIM
CACHORROIGATO

3 T 5IM (OUTROS)

12SIM 22 NAD

12 SIM 2 C NAO

10SIM 2 0 NAO



37

38

39

a1

42

45

47

48

49

ESCOLARIDADE PAI Marque qual o grau de escolaridade do pai da crianga:
10 Educagao basica, primdria cu nenhuma (B anos cu menos)

20 Educagao media ou secundana ncompleta (nove 3 11 anos).

30 Educagso media ou secundaria compieta & nivel superior (doze ou mais anos)

LM EXCLUSING Por guantos meses a mas deu somente lefte do peito para esta
crianca {sem dar swcos, papinhas ou outro tipo de leite)?

RESFRIADCS1°*12MESES Cuantos resfriados [episddios de espirros, fosse e
secre;do nasal com ou sem febre) sua crianca no primeiro ano de wida?

I 1*RESFRIADC Com gue idade sua crianga se resfriou pefa primeira vez?

ALERGIAPELE 1°*12MESES Sua crianga tem ou teve alguma alergia de pele
durants o primeime ano de wida? {manchas vermehas na pele com coceira, alergia
a fralda. alergia a picada de mosquito, comida, metais, etc.)

POLUIG A0 Yook considera que o lugar onde vocé vive & um lugar com poluicic
atmosférica {fumaga de fabricas, alto trafego de veiculos, et }?

MOFD Existe mofo (bolor) ou manchas de umidade em sua casa?

VACINAGC AODIA Sua crianga tem as vacinas em dia?

RMADS Quantos irmaos ou irm3s sua crianga tem?
PESS0OAS.CASA Quantas pessoas {aduflos e criangas) vivem atualmente na sua
casa?

TRAB MAE & m3e da crianga tem atealments um trabalho remunerado?

TRAB.PAI O pai da crianga tem atualmente um trabalho remunerado?

RENDAFAM. Qual arenda atual da familia (em salarios minimos)?

99

Idade (meses):

NE de episadios

Idade (meses):

12 5IM 20 NAD

1ZMNAD

20 5IM MUITO

32 5IMMODERADO
47 SIM POUCO

10 SIM 2 T HNAD

10SiM 20 NAD

12SIM 2T NAD

1CSIM 2T NAD

W2 salarios:
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51

52

53

RACA Qual & a raga da sua crianga? 12 Branca
20 Nao branca
Megro
Mulato
pardo

3 C Asiatica (japonés,
chings)

47 Indigena

CORT.ORAL Sua crianga recebeu tratamento com corticdides orais para 10 S ZOMAD 3T MNAD SE
controlar as crises de chiado? {Predsim@, Prelon=E, Decadron®)?

VITD 2ANOS Sua crianga recebeu suplementagio de vitamina D até 2 anos de idade  105M 20NAC 30MACES
ADERA. AD-TIL, PROTOWVIT.

WITDLATUAL Sua crianca esta recebende stuaimente suplementacio de vitamina D 105IM 2080 30NADSE
(ADERA, AD-TIL, PROTOVIT)
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