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RESUMO

Objetivo: Avaliar os fatores de risco associados aos sintomas relacionados a asma
em adolescentes de 13 e 14 anos. Métodos: Estudo transversal realizado com alunos
matriculados em escolas plblicas de Belo Horizonte (MG), selecionadas aleatoriamente,
com a utilizagao dos questionarios /nternational Study of Asthma and Allergies in
Childhood e de seu modulo complementar para a avaliacao dos potenciais fatores de
risco. O primeiro questionario foi respondido pelos alunos, e o segundo foi respondido
pelos pais e/ou responsaveis. Apos a analise univariada, todas as variaveis cujo valor
de p foi igual ou inferior a 0,25 foram submetidas a analise multivariada. A selecao das
variaveis foi realizada pelo método passo a passo com eliminagao retrograda de variaveis.
Resultados: Foram avaliados 375 adolescentes, dos quais 124 (33,1%) apresentavam
sintomas de asma. O modelo final da analise multivariada revelou que sintomas de asma
estiveram associados a peso ao hascimento < 2.500 g (p < 0,001), frequéncia a creches
ou bergarios (p < 0,002), historia materna de asma (p < 0,001), contato com animais
durante o primeiro ano de vida (p < 0,027), contato atual com animais fora da residencia
(cao, gato ou outros animais em fazenda; p < 0,005) e consumo de mais que 20 cigarros
por dia por residentes no mesmo domicilio que o adolescente (p < 0,02). Conclusdes:
As exposicoes intra e extradomiciliar a animais domeésticos e ao tabaco estiveram
associadas a presenca de sintomas de asma. Esses resultados devem ser considerados
tanto pelos familiares como pelos profissionais e gestores dos servicos de salide na
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prevencao da asma e na reducao do seu impacto na morbidade.
Descritores: Asma; Fatores de risco; Adolescente.

INTRODUGCAO

A asma tem etiologia multicausal e é determinada
por fatores genéticos, epigenéticos e ambientais.()
Estudos epidemioldgicos apontam ter havido um discreto
aumento da prevaléncia de sintomas de asma entre os
adolescentes e, na América Latina, esse incremento foi
ainda maior.*

Ha diversos elementos nesse contexto, dentre eles,
mudancas na dieta materna, maior crescimento fetal,
familias menores, menor prevaléncia de infeccdes nos
lactentes, maior uso de antibiéticos e ampliacdo das
imunizagOes, todos associados com maiores riscos de
asma na infancia, mas nenhum deles pode explicar
isoladamente o aumento na sua prevaléncia. E provével
que essas mudangas socioecondémicas e ambientais
estejam direcionando o sistema imunoldgico do lactente
para uma predominancia da resposta imune Th2, vista
em individuos atopicos.®®

Devido a importéncia dos componentes ambientais
na prevaléncia da asma, o presente estudo objetivou
avaliar os fatores de risco associados aos sintomas dessa
enfermidade em adolescentes, para assim propor medidas
preventivas para a redugdo do risco de desenvolvimento
e/ou a redugdo da morbidade pela asma nessa populagao.

METODOS

Estudo transversal realizado com adolescentes de escolas
publicas do municipio de Belo Horizonte (MG) Brasil no
periodo compreendido entre maio e dezembro de 2012,
com a utilizacdo do questionario-padrdo do International
Study of Asthma and Allergies in Childhood (ISAAC). Esse
instrumento foi desenhado para avaliar a prevaléncia
e a gravidade de sintomas relacionados a asma, rinite
alérgica e eczema atdpico,” e foi complementado por
outro questionario, no qual foram incluidos alguns fatores
de risco associados a asma ja conhecidos, assim como
outros potenciais.®

O protocolo-padrdo do estudo ISAAC definiu que a
populagdo estudada deveria ser de, no minimo, 3.000
estudantes com idades entre 13 e 14 anos. Para atingir
essa amostra, foram selecionadas, aleatoriamente, 14
escolas de ensino fundamental a partir de uma listagem
fornecida pela Secretaria Municipal de Educacdo de Belo
Horizonte, que continha o nimero de alunos matriculados
por escola e série. Para facilitar a operacionalizagdo do
estudo, foram incluidas escolas com no minimo 200 alunos
nessa faixa etaria. O sorteio das escolas foi feito a partir
de uma listagem aleatoriamente gerada no programa Epi
Info, versao 6.04, para a composigdo da amostra geral.
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O questionario complementar foi traduzido e
adaptado as caracteristicas brasileiras, a partir do
estudo ISAAC fase II, e contém 33 perguntas sobre
possiveis fatores associados a asma, como nascimento
(peso e prematuridade), amamentagdo, numero de
irmdos, frequéncia em creches/bergarios, historia
familiar de asma (pai e/ou mde com diagndstico
de asma), vacinagdo, exposicao intradomiciliar a
animais domésticos (cdo, gato, outros animais de
pelo ou passaros), contato com outros animais fora
da residéncia (cdo, gato ou animais em fazenda)
tabagismo materno durante a gestagdo, exposigao
passiva a fumaca de tabaco (presenga de fumantes no
domicilio), presenca de mofo e umidade no domicilio,
alimentagdo e caracteristica da vizinhanga (rural,
suburbio ou urbana).®

Tamanho da amostra
A amostra foi calculada a partir da formula abaixo:
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onde N representa o total populacional (no caso,
3.000 alunos); PQ é a variabilidade populacional; d é a
margem de erro amostral; a é o nivel de significancia

(5%) e z,, € o valor da tabela normal padrdo (1,96).

Considerando-se como desconhecida a variabilidade
da populagdo estudada, utilizou-se a variabilidade
populacional maxima (0,25, isto é, P e Q iguais a
0,50). Com base numa populacao de 3.000 alunos
coletados e com uma amostra de 375 alunos, a margem
de erro de estimacdo é de 4,8% para mais ou para
menos, dentro de um intervalo de confianga de 95%.
Isso significa que se 100 levantamentos simultédneos
fossem realizados com a mesma metodologia, em 95
deles os resultados estariam dentro da margem de erro
prevista de menos ou mais 4,8 pontos percentuais.

Em seguida, foi realizado o sorteio dos subgrupos
de modo aleatdrio, e os pais ou responsaveis de 200
adolescentes identificados como asmaticos ativos
(resposta afirmativa a questdo “teve sibilos/chiado
no peito no ultimo ano”) e 400 controles (resposta
negativa a mesma questdo) foram convocados para
o preenchimento do questionario complementar em
suas residéncias, entregues em um dia agendado
pelos pesquisadores.

Definicoes

A populagdo analisada foi dividida em dois subgrupos,
a saber, grupo com asma ativa, ou seja, com presenga
de sibilos nos ultimos 12 meses, e grupo controle,
composto por pacientes sem relato de sibilancia no
mesmo periodo.

Critérios de inclusdo e exclusdo

Foram incluidos alunos de 13 e 14 anos de idade,
que estivessem regularmente matriculados nas escolas
selecionadas para o estudo, bem como que tivessem
respondido ao questionario-padréo; na etapa seguinte,
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0s pais e/ou responsaveis desses mesmos alunos
responderam o questiondrio complementar.

Andlise estatistica

Na amostra selecionada foram realizadas andlises
univariadas e multivariadas para a identificagdo dos
fatores associados a presenga de sintomas de asma.
As variaveis cujo valor de p foi igual ou inferior a
0,25 na analise univariada foram posteriormente
submetidas a analise multivariada. A selecdo das
variaveis foi realizada pelo método passo a passo
(stepwise) com eliminagdo retrograda de variaveis.
Utilizou-se também o teste de Wald, com o intuito de
verificar, individualmente, se um fator teve ou ndo
efeito na resposta observada (presenga ou auséncia
de sibilancia). Apenas as variaveis com valor de p <
0,05 permaneceram no modelo final. Os dados foram
analisados através do Statistical Package for the Social
Sciences, versdo 14.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, EUA).

Consideracoes éticas

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Minas
Gerais (Processo no. 237, de 18/01/2006) e pela
Secretaria Municipal de Educagdo de Belo Horizonte.
Apds a autorizagdo da diretoria da escola, os termos de
consentimento livre e esclarecido foram assinados pelos
adolescentes e por um de seus pais ou responsaveis.

RESULTADOS

A amostra geral foi constituida por 3.325 adolescentes.
Para a analise dos fatores de risco associados a sintomas
de asma, 592 adolescentes participaram do estudo. Apos
a subdivisdo dos dois grupos (com ou sem sibilancia
nos ultimos 12 meses) e apods 0s pais ou responsaveis
terem respondido o questionario complementar, ndo
puderam ser incluidos 217 questionarios, ja que neles
parte das informacdes foi preenchida de maneira
inadequada. Assim, a amostra final do estudo foi
constituida por 375 adolescentes, sendo 124 e 251
nos grupos asma ativa e controle, respectivamente.

Com relacdo a distribuicdo por faixa etaria no grupo
asma ativa, 42,7% tinham 13 anos e 57,3% tinham 14
anos, enquanto, no grupo controle, essas proporgdes
foram de 48,6% e 51,4%, respectivamente.

A Tabela 1 apresenta as variaveis estatisticamente
associadas a presenca de sintomas de asma na amostra
estudada. A Tabela 2 apresenta os resultados da analise
multivariada. Apds o ajuste pelo modelo de regressdo
logistica multivariada, permaneceram associados a
presenca de sintomas de asma as seguintes variaveis:
peso de nascimento < 2.500 g; frequéncia a creches
ou bergarios; histéria materna de asma; contato com
animais durante o primeiro ano de vida; contato atual
com animais fora da residéncia; e presenca de fumantes
no domicilio que consumam mais de 20 cigarros por dia.

DISCUSSAO

O presente estudo demonstrou que os seguintes
fatores estiveram associados a sibilancia em
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Tabela 1. Andlise univariada: varidveis associadas a presenca de sibilancia nos 12 meses que antecederam a aplicagdo
dos dois questionarios cujo valor de p foi igual ou inferior a 0,25.

Variaveis p

Peso ao nascimento (até 2.499 g) 0,014
Frequentar creches ou bercarios < 0,001
Historia materna de asma < 0,001
Presenca atual de passaros na residéncia 0,021
Presenca atual de outros animais na residéncia 0,108
Presenca de outros animais na residéncia no primeiro ano de vida 0,047
(cdo, gato, outros animais de pelo ou passaros)
Contato com animais em fazenda atualmente 0,187
Contato com outros animais fora da residéncia (cdo, gato ou animais em fazenda) 0,004
Contato com outros animais fora da residéncia no primeiro ano de vida 0,038
Habito atual de fumar da mae 0,065
Habito de alguma pessoa que convive com o adolescente de fumar dentro da residéncia 0,194
Numero de cigarros fumados dentro da residéncia por pessoas que convivem com o adolescente 0,003
(> 20 cigarros/dia)
Auséncia de janelas no quarto de dormir atualmente 0,116
Uso de colchas/mantas como roupa de cama atualmente 0,118
Uso de outros materiais, como roupa de cama, no primeiro ano de vida 0,105
Caracteristica da vizinhanca atual (suburbana com parque ou urbana sem parques) 0,147
Tabela 2. Modelo final da analise multivariada dos fatores associados a sibilancia nos ultimos 12 meses.
Variaveis Coeficiente c? de Wald OR (IC95%) p
Intercepto -1,664 70,978 - < 0,001
Peso ao nascimento < 2.500 g 1,055 14,539 2,9 (1,7-4,9) < 0,001
Frequéncia a creches/bercarios 0,738 9,194 2,1 (1,3-3,4) 0,002
Historia materna de asma 0,949 10,456 2,6 (1,5-4,6) 0,001
Contato com animais no 1° ano de vida 1,152 4,871 3,2 (1,1-8,8) 0,027
(céo, gato, outros animais de pelo ou passaros)
Contato atual com animais fora da casa 1,145 7,886 3,1 (1,4-7,0) 0,005
(cao, gato ou animais em fazenda)
N° de cigarros fumados na casa por pessoas que 1,288 5,434 3,6 (1,2-10,7) 0,020

convivem com o adolescente (> 20 cigarros/dia)

adolescentes: peso de nascimento < 2.500 g, frequéncia
a creches ou bergarios, histéria materna de asma,
contato com animais durante o primeiro ano de vida,
contato atual com animais fora da residéncia, e nimero
de cigarros fumados no domicilio acima de 20.

Em relagdo ao baixo peso ao nascer, a literatura é
conflituosa. Se por um lado muitos autores postulam
que o baixo peso ao nascimento seja indicativo de
condicGes desfavoraveis no ambiente intrauterino, com o
comprometimento do crescimento pulmonar e do calibre
das vias aéreas,1°12) outros ndo conseguem confirmar
essa associacdo, sendo um viés comumente referido
a ndo exclusdo da prematuridade associada.®**> No
presente estudo, o questionario aborda essa questdo
com a seguinte pergunta: “Seu filho nasceu na data
provavel do parto?” Isso pode ter sido um fator que
tenha minimizado a importancia desse achado. Ademais,
por se tratar de um estudo com adolescentes de 13
e 14 anos, essa variavel estd sujeita a um viés de
memoria dos pais ou responsaveis.

Sabe-se que a frequéncia a creches ou bergarios esta
associada a sibilancia recorrente ou a asma de acordo
com a faixa etaria. Entre criancas de até 2 anos de
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idade, tal frequéncia determina um risco aumentado
para sibilancia recorrente, assim como entre aquelas
com 4 ou 5 anos de idade.**> No entanto, aos 7 anos
de idade, a asma nédo foi associada com a frequéncia
a creches, (') g, entre 5 e 14 anos de idade, a asma
foi inversamente associada com o ato de frequentar
creches.(*®) Segundo Ball et al., frequentar creches nos
primeiros anos de vida é um fator de risco para sibilancia
associada a infecgbes do trato respiratério inferior
em lactentes, mas também é um fator de protecdo
para sibilancia associada com atopia tardiamente na
vida, provavelmente pela inibicao da resposta Th2
devido a infecgbes que estimulam a resposta Thl em
uma fase crucial para a expansdo e a maturagdo das
células de memodria Th2.19) Portanto, os achados do
presente estudo, apesar de ndo se alinharem com
essas hipoteses, devem ser considerados. Nesse
contexto, possiveis explicacdes seriam a presenca de
um ou mais fatores de risco, como historia familiar,
por exemplo, influenciando fortemente a evolugao
clinica®; o nimero de criancas que frequentam a
mesma creche®®; e a duragdo da permanéncia nas
creches. Cheng et al. verificaram que permanecer



mais que 37,5 horas por semana em uma creche foi
associado a um menor risco de asma (OR = 0,6).Y
Dessa forma, a questdo da exposicao a infecgOes
precoces pelos individuos que frequentaram creches
pode se constituir em fator de risco ou de protecao
contra futuras doengas alérgicas, entre elas a asma,
atdpica ou ndo, ainda sendo ambigua essa relacdo
nos dias atuais.??

Burke et al. analisaram estudos de mais de 20
paises de todas as regibes geograficas do mundo e
encontraram uma associagdo consistente entre histdria
familiar de asma e risco aumentado de desenvolvimento
de asma; no estudo, o valor de OR variou de 1,5
a 9,7 no caso de familiares de primeiro grau com
histéria de asma.?® O presente estudo ratificou essa
associacdo, sendo caracterizada a histéria materna
de asma como um fator de risco para a presenca
de sintomas de asma entre adolescentes (OR =2,6;
1C95%:1,5-4,6). No Brasil, Lima et al. estudaram
3.069 adolescentes de 13-14 anos com a mesma
metodologia do presente estudo e confirmaram essa
associagdo (OR = 2,72) na cidade de S&o Luis (MA).2%
Ja em um estudo recente realizado por Valadares et
al., essa associacdo foi demonstrada pela presenca
de alteragdes na fungdo pulmonar em 30,3% dos
filhos de maes diagnosticadas com asma, sendo que
14% deles apresentaram padrao obstrutivo.?>) Dessa
forma, a histdria familiar, especialmente a materna,
pode apontar para a recomendagdo de medidas
preventivas relacionadas ao ambiente, como reducao
de aeroalérgenos e combate ao tabagismo passivo e
ativo. Além disso, auxilia no diagnostico de asma.®®

A relagdo entre a exposigdo a animais e a doenga
alérgica é controversa. Se, por um lado, a exposicdo
aos alérgenos por eles produzidos pode determinar
um desenvolvimento posterior de doenca alérgica, %
por outro, pode ser um fator protetor ao promover o
desenvolvimento de tolerancia e a modulacéo do sistema
imunoldgico por endotoxinas bacterianas ou por outras
exposicoes a diferentes agentes microbianos.?”) Além
disso, cabe considerar que, na presenca de historia
familiar de atopia, algumas familias evitam a presenga
de animais no domicilio.®® No presente estudo foi
constatada a associacdo do contato com animais no
primeiro ano de vida e do contato atual com animais
fora do domicilio com a presenca de sintomas de asma
entre adolescentes. No Brasil, dois estudos utilizando a
mesma metodologia abordaram essa associagao entre
adolescentes. Toledo et al. analisaram em Taubaté (SP)
807 adolescentes, 55,6% dos quais tinham animais
de pelo e/ou passaros, estando esses no interior
do domicilio em 34% dos casos.?® Os autores ndo
encontraram uma correlagdo estatistica significativa
entre “sibilancia nos Ultimos 12 meses” e a presenca de
animais (p = 0,9) e especularam sobre a interferéncia
da carga antigénica e do tempo de exposicdo aos
antigenos.@® Por outro lado, em Cuiaba (MT), Juca
et al.G% relataram que a presenca atual de animais
no domicilio foi um fator de risco para asma ativa e
enfatizaram a importancia de fatores influenciando
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essa associacdo, como a época da chegada do animal
ao domicilio, a idade da crianca na exposicdo, o
numero de animais, a carga alergénica do ambiente
e a histdria familiar de atopia. Assim, esses fatores
poderiam modular a expressao da sensibilizacao a
esses alérgenos.CG?

Segundo a Organizagdo Mundial de Salde, estima-se
que aproximadamente metade das criangas do mundo
esta exposta a fumaca do tabaco, sendo que a maioria,
em suas proprias residéncias.*? Essa exposicdo
tem efeitos adversos na salde das criancas desde a
concepgao até a adolescéncia; calcula-se que, ao morar
com pais fumantes, a crianga fume, passivamente, o
equivalente a 30-150 cigarros por ano.® Tanaka et
al. verificaram que o tabagismo passivo pesado atual
estava relacionado com um aumento na prevaléncia
de sibilancia e asma, principalmente em criangas com
historia familiar alérgica®®; outros autores referem que
ha um aumento de outros sintomas respiratorios, como
tosse noturna,> sibilancia induzida pelo exercicio®
e despertares noturnos por sibilancia, principalmente
se o consumo for de mais de 10 cigarros por dia na
residéncia (OR = 2,02).¢” Da mesma maneira, o
presente estudo encontrou uma tendéncia a associacdo
entre sibilancia e o habito de fumar mais que 20
cigarros ao dia na residéncia, o que também vai ao
encontro com os resultados do estudo de Mitchell et
al.,*® que demonstraram uma clara evidéncia do efeito
dose-dependente para o fumo atual da mde com a
ocorréncia de sibilancia atual e a gravidade de sintomas
de asma em criangas de 6-7 anos. Segundo os autores,
quanto maior for o nimero de cigarros fumados pela
mae, maior é o risco de sintomas graves de asma (1-9
cigarros/dia: OR = 1,27; 10-19 cigarros/dia: OR = 1,35;
e mais de 20 cigarros/dia: OR = 1,56).¢% Portanto,
a exposicdo a fumaca do cigarro pode aumentar a
susceptibilidade a sensibilizagéo alérgica em individuos
predispostos geneticamente, levando, por exemplo,
a supressdo do IFN-y produzido pelas células Th1.G%
Porém, a exposicdo obtida pelos questionarios pode
tanto superestimar quanto subestimar os efeitos do
tabagismo passivo em criangas. Assim, marcadores
bioquimicos podem estimar essa exposicdo de forma
mais acurada, como a quantificagdo de cotinina, cujo
valor se correlaciona bem com o numero de cigarros
fumados e relatados.“®

O ponto forte do presente estudo foi o uso de um
questionario validado no Brasil.®) A amostra do presente
estudo foi representativa, e os dados podem ser
extrapolados para a populacdo geral, apesar do numero
de questionarios excluidos do estudo, considerando
que é recomendado haver de 10 a 20 participantes
por variavel estudada em analises multivariadas.
As possiveis limitagbes do presente estudo incluem
a subjetividade das informagdes prestadas pelo
responsavel pelo adolescente, fato inerente a toda
pesquisa clinica que utiliza questionarios. Ademais, ndo
foram explorados e analisados os fatores de confusao,
como sexo, status socioeconémico, medidas objetivas
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de tabagismo e analise de fatores que mensurassem
o0 grau de exposicdo aos alérgenos.

Como perspectivas para futuros estudos sobre o
tema que foi objeto do presente estudo, sugere-se a
inclusdo de medidas objetivas da exposicao a poluentes
e aeroalérgenos, assim como da sensibilizacdo alérgica,
como a realizagdo de testes alérgicos e testes de funcdo
pulmonar, para controlar o viés das respostas dos pais
nos questionarios. Além disso, estudos de coorte ou de
caso-controle seriam de grande importancia em vez de
estudos transversais para evitar o viés de memoria.

Finalmente, o conhecimento dos fatores de risco
para asma pode ajudar tanto as familias quanto os
profissionais de salide na recomendagdo de estratégias
preventivas a comunidade e aos pais de adolescentes
que tém fatores de risco para a asma e para a sua
exacerbacdo. Cabe ademais salientar a necessidade
de realizagao de novos estudos em outras regides
brasileiras para se determinar os fatores aqui estudados
e outros potencialmente associados a génese da asma,
tendo em vista a reconhecida heterogeneidade da
populagdo brasileira.
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