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RESUMO

Introducgdo. A prevaléncia da asma e das doencas alérgicas vem crescendo nas ultimas
décadas. Vdrios fatores de risco tem sido descritos, incluindo fatores genéticos e ambientais.
O papel dos fatores dietéticos € de atual interesse. O objetivo deste estudo foi investigar a
relacdo entre ingestdo dietética com asma e atopia em uma populacio de baixa renda do Sul
do Brasil.

Métodos. Estudo transversal com uma amostra de 1054 escolares com idade entre 9 e 13 anos
de Uruguaiana, RS. Asma e sintomas relacionados foram definidos através do questiondrio
ISAAC-phase II (International Study of Asthma and Allergies in Childhood). Medidas
antrométricas foram obtidas para identificar a prevaléncia de obesidade através do Indice de
Massa Corporal (IMC) e do percentual de gordura corporal. As variaveis de desfecho foram
definidas como asma ativa, sibilancia atual, asma grave e atopia. Atopia foi definida através
do teste cutineo positivo. Ingestdo dietética foi avaliada através do questiondrio de freqiiéncia
do consumo alimentar (QFCA). As associacdes entre aspectos nutricionais, asma e atopia
foram avaliados através do modelo de regressdo logistica.

Resultados. Um total de 949 escolares completaram os questionarios ISAAC-phase II e
QFCA enquanto os testes cutaneos foram realizados em 97% da amostra. A prevaléncia de
sobrepeso foi 5 % através do IMC e de obesidade foi de 2% através do percentual de gordura
corporal. Teste cutdneo positivo foi encontrado em 14% da amostra. Sobrepeso e obesidade
ndo estiveram associados com asma e sintomas relacionados ou com atopia, mesmo apds
ajuste por género. Consumo de frutas teve papel protetor para asma ativa (OR=0,68, 95% IC:
0,46-1,00) e asma grave (OR=0,53, 95% IC: 0,34-0,82). Consumo habitual de feijao preto
protegeu contra asma grave (OR=0,33, 95% IC: 0,16-0,64). ApOs ajuste para importantes
fatores de confusdo, o consumo de frutas manteve papel protetor para asma grave (OR= 0,50;
95% 1C: 0,30-0,83), e esteve marginalmente associado com asma ativa (OR=0,66, 95% IC:
0,24-1,21). O papel protetor das frutas citricas foi mais significante entre individuos com
asma atopica (OR=0,14, 95% IC: 0,03-0,60). O consumo de feijdo preto foi protetor,
especialmente para asmdticos ndo-atopicos (OR=0,35; 95% IC, 0,16-0,78). A ingestdo didria
de laticinios este associada com risco aumentado para sibilantes atépicos (OR=2,69; CI: 1,04-
1,96) bem como o consumo de refrigerantes (OR=1,58, 95% IC: 1,10-1,28) indicaram risco
para sibilantes ndo atépicos. Conclusdes. Em uma populacdo de baixa renda, ingestdo
habitual de frutas diminui o risco de asma atépica enquanto a ingestao de feijao preto reduz o
risco de asma ndo-atépica.

Palavras-chave: asma, atopia, asma ndo-atOpica, dieta, ingestdo dietética, obesidade.



ABSTRACT

Background. The prevalence of asthma and allergic diseases has been growing in the last
several years. A variety of potential risk factors have been described, including genetic and
environmental factors. The potential role of dietary factors is of current interest. This study
aimed to investigate the relationship between food intake with asthma and atopy in a Southern
Brazil poor children urban population.

Methods. A cross-sectional study of a sample of 1,054 school children aged between 9 and 13
years old from Uruguaiana (State of Rio Grande do Sul, Brazil). Asthma related symtoms
were assessed using the questionnaire of the International Study of Asthma and Allergies in
Childhood (ISAAC). Anthropometric measurements used for assessing obesity were body
mass index (BMI) and body fat percentage. Main outcome variables were defined as current
asthma, current wheeze, atopy and severe asthma. Atopy was defined by skin prick test (SPT)
positive. The semi-quantitative food frequency questionnaire (FFQ) adaptaded and tested
previously in this population was administered to assess usual diet over the past year.
Associations between otcomes and nutritional factors were evaluated using logistic regression,
controlling for potential confounders and for atopic and non-atopic asthma.

Results. A total of 949 subjects had complete FFQ and ISAAC-phase II questionnaires while
SPTs were completed in 97%. Overweight was not associated with asthma or asthma-related
symptoms, or with atopy. Consumption of fruits was protective for both active asthma
(OR=0.68, 95% CI: 0.46-1.00) and severe asthma (OR=0,53, 95% CI: 0.34-0.82). Regular
intake of black beans was protective for severe asthma (OR=0.33, 95% CI: 0.16-0.64). After
controlling for important confounding factors, fruit consumption remained protective for
severe asthma (OR=0.50; 95% CI: 0.30-0.83), and was marginally associated with active
asthma (OR=0.66, 95% CI: 0.24-1.21). The protective role of citric fruits were more
significant among subjects with atopic asthma (OR=0.14, 95% CI: 0.03-0.60). Consumption
of black beans was protective, especially for non-atopic asthmatics (OR=0.35; 95% CI: 0.16-
0.78). Dairy products were associated with increased risk for atopic wheezers (OR=2.69; CI:
1.04-1.96) as was the consumption of soft drinks (OR=1.58, 95% CI: 1.10-1.28) were of risk
to non-atopic current wheezing. Conclusions. In a low-income population, regular intake of
fruits decreases the risk of atopic asthma while the consumption of black beans reduces the
risk of non-atopic asthma.

Keywords: asthma, allergy, non-atopic asthma, diet, food intake, obesity.
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1 INTRODUCAO

A asma € uma das doencas mais comuns na infancia. O aumento na prevaléncia da
asma e atopia, observado em diversas popula¢des nos anos recentes, contribui para torné-las
importantes problemas de saide publica. A possivel influéncia de fatores relacionados a
nutricdo humana tem sido demonstrada em crescente nimero de estudos. O papel do
aleitamento materno, da dieta, e do estado nutricional, particularmente da obesidade, assim
como as respostas imunoldgicas desencadeadas, ajudam a melhorar a compreensdo sobre a
relacdo entre estresse oxidativo, inflamacdo bronquica, e o desenvolvimento de sintomas
asmaticos e atopicos. O concomitante aumento da prevaléncia da asma e da obesidade tem
desafiado pesquisadores a investigar se a obesidade é um fator associado ao desenvolvimento

da asma e das doencas alérgicas.

As mudancas no estilo de vida e nos padrdes alimentares nas dltimas décadas estdo
entre as provaveis explicagdes para o aumento das doengas respiratdrias e alérgicas nesse
periodo. Dentre as possiveis razdes para a ocorréncia desta interacdo estdo: o aumento do
consumo dos alimentos industrializados, dos ricos em gordura e das refei¢des fast food, um
baixo consumo de frutas e de vegetais e peixes associados ao alto consumo caldrico. No
entanto, para muitas das associagdes entre diferentes aspectos de dieta, com asma e atopia, a
compreensdo ¢ ainda limitada pela caréncia de evidéncias de uma relacio causa-efeito. Isto
ocorre pela dificuldade em se determinar o efeito longitudinal da dieta, especialmente sobre

seu impacto na incidéncia e na severidade da doenca. Para delinear medidas preventivas



visando reverter o aumento da asma e da atopia, é desejdvel identificar quais fatores estdo

envolvidos no seu aparecimento.

Diante da crescente importancia do envolvimento de fatores nutricionais com a
ocorréncia de asma e atopia, esta pesquisa foi delineada com o objetivo de investigar a
possivel associagdo entre obesidade e consumo alimentar com a ocorréncia de asma e atopia

em uma amostra de escolares do Sul do Brasil.



2 O PAPEL DA NUTRICAO NO DESENVOLVIMENTO DA ASMA E DA ATOPIA

2.1 Interacoes mae-filho

O ambiente intra-uterino € o primeiro ambiente ao qual o individuo € exposto. Exposi¢cdes
in utero tem potencial para causar efeitos duradouros, e fun¢des orgénicas como a respiratoria
pode ser profundamente afetada (1). Neste contexto, torna-se importante avaliar a maneira
pela qual os habitos da mae, durante a gestagdo, podem interferir nos eventos de saide futuros
de seus filhos. A tabela 1 sumariza as possiveis influéncias no desenvolvimento da asma e
alergia. Em relacfo a dieta, observou-se que o consumo materno de peixe durante a gravidez
pode afetar o risco de asma na crianga ao modular o seu desenvolvimento imunoldgico. O tipo
de peixe ingerido pode ser importante pelas diferencas no conteido de dcidos graxos. Em um
estudo de caso-controle realizado no sul da California (EUA), observou-se que a ingestdo
materna de dleo de peixe durante a gravidez pode proteger seus filhos de desenvolver asma;
contudo, consumir peixe processado empanado, uma fonte de gordura ftrans durante a

gravidez pode aumentar o risco de asma nas criancas (2).



Tabela 1 Nutrientes ou Grupo de Nutrientes implicados na Etiologia da Asma e o seu
mecanismo de efeito

Nutriente (s) Papel e Potencial Mecanismo de Efeito

Vitaminas A, C, E Antioxidante; prote¢do contra oxidacao
inflamatéria endégena e exdgena

Vitamina C Inibicao da prostaglandina

Vitamina E Estabilizacdo da membrana, inibi¢do da
producdo de IgE

Flavonas e Flavondides Antioxidante, estabilizacdo de mastocitos

Magnésio Relaxamento muscular liso, estabilizacio de

mastocitos

Selénio Antioxidante, cofator da glutationa peroxidase

Cobre, Zinco Antioxidante cofator da superoxide dismutase

n-3 (4cidos graxos) Substitui¢do do leucotrieno, estabilizagdo das

membranas inflamatdrias celulares
n-6 polinsaturados/dcidos graxos Aumento da produgdo de eicosandides
trans
Soédio Aumento contracdo muscular lisa

Revisado e reimpresso com permissio (43)

As observagdes sobre como o tipo de dieta da mée pode interferir no desenvolvimento
de doengas com fundo alérgico sugere o desenvolvimento de abordagens voltadas para
prevenir doenga atépica na criangca. Uma possibilidade seria prescrever a dieta evitando
antigenos durante a gravidez, direcionada a mulheres com alto risco para dar a luz a uma
crianga atopica, com base na histéria de doenga atdpica na mie, pai, ou em outro filho prévio.
A evidéncia atual ndo sugere forte efeito protetor deste tipo de dieta na incidéncia de eczema
atépico ou asma, pelo menos durante os primeiros 12-18 meses de vida. Os dados sobre
rinite/conjuntivite alérgica e urticdria sdo limitados a um tnico estudo cada, os quais sdo
insuficientes para que se faca inferéncias significativas. Além disso, essas dietas especiais

poderiam até causar efeitos indesejdveis na nutri¢do materna ou fetal (3).



2.2 Aleitamento Materno

Aleitamento materno ¢ o método de alimentacdo infantil preferido por numerosas razoes.
Entretanto, o papel desempenhado pelo aleitamento materno na ocorréncia de doencas
alérgicas, particularmente na asma, é controverso. Em alguns estudos, o aleitamento exclusivo
nos primeiros seis meses de vida do lactente mostrou redugdo no surgimento de alergias e
asma (4,5), e diminuiu discretamente o risco de atopia (6,7). Em outros, foi encontrada
associacdo positiva entre criancas amamentadas e desenvolvimento de alergias respiratdrias

(8,9), mas a auséncia de qualquer efeito também foi observada (10).

Ha também dados conflitantes sobre o impacto do aleitamento materno no
desenvolvimento de asma na infancia tardia. Recentemente, um estudo australiano investigou
a relacdo entre aleitamento e a prevaléncia de asma em criangas aos 14 anos: em uma coorte
de 4964 criancgas cujos dados estavam disponiveis, o aleitamento materno nio aumentou nem

diminuiu a prevaléncia de asma (11).

Razdes para esta controvérsia incluem diferencas e falhas metodoldgicas nos estudos
realizados, a complexidade imunolégica do leite materno, e possivelmente diferengas
genéticas entre os pacientes, que influenciam se o aleitamento materno protege contra o
desenvolvimento de alergias ou, inversamente, sensibiliza. Em geral, férmulas infantis isentas
de leite de vaca ou de proteina de soja comparadas com leite materno ocasionam maior

incidéncia de dermatite at6pica e doencas na infancia com sibilancia (12).



Uma das principais razdes pelas quais o efeito do aleitamento materno no desenvolvimento
de alergias permanece ainda em discussdo deve-se a complexidade da interacdo entre leite
materno, milieu intestinal e sistema imune. Alguns elementos do leite materno tém papel
protetor contra o desenvolvimento de alergias, enquanto outros atuam sensibilizando. Mesmo
um baixo nivel de exposicdo da mucosa, como a alérgenos inalatérios, pode induzir a secre¢ao
de anticorpos no leite materno, tanto de maes alérgicas como ndo alérgicas (13). Sabe-se que a
secrecdo de IgA passa da mée para o lactente via leite materno ou colostro (14) e baixos niveis
de IgA para ovoalbumina foram observados no colostro e leite maduro de maes alérgicas,
quando comparadas a maes sem alergia (13). As concentra¢des de citocinas podem ter um
papel na imunogenicidade do leite materno. As citocinas IL-4, IL-5, e IL-13, mais envolvidas
com a produgcdo de IgE e inducdo de resposta eosinofilica, estio presentes em alta
concentracdo no leite materno de maes atdpicas, comparadas com as concentracdes de maes
ndo-atdpicas (15). TGF-beta, uma das citocinas predominantes no leite humano, aumenta a
capacidade do lactente de produzir IgA contra beta-lactoglobulina, caseina, gliadina, e
ovoalbumina (16). CD-14 soluvel, que estd presente em altas concentragdes no leite materno e
tem importante papel na inducdo da resposta de linfécitos T helper a bactérias, pode também
proteger contra o desenvolvimento de alergias (14). Alto nivel de proteina eosinofilica
catidnica no leite materno estd associada com maior incidéncia de alergia a proteina do leite

de vaca e com determatite atdpica (17).

Antigenos alimentares t€m sido detectados no leite materno. Beta-lactoglobulina,
caseina e globulina bovina foram detectados no leite materno de mulheres que ndo restringiam
a sua ingestdo de leite de vaca, ovos e trigo durante o periodo de lactacdo (18,19). Alérgenos
foram detectados no leite materno entre 2 e 6 horas depois da ingestdo materna, mesmo 4 dias

apods a ingestdo. Proteinas do amendoim também foram detectadas no leite materno. Criancas



atopicas j4 sensibilizadas por estes alimentos podem ter exacerbacdo depois da ingestdo do
leite materno contendo estes alergénos, e apresentam melhora da doenca depois da restricdo
dos mesmos pela mae (20). Mesmo que estes antigenos possam ser detectados, ainda € incerto
se eles podem levar a sensibilizag@o ou tolerancia. Parece evidente, ao menos, que aleitamento
materno por ao menos 4 meses protege contra o desenvolvimento de dermatite atdpica em

criancas com sibilancia precoce (6).

A auséncia de aleitamento materno tem sido associada com vérias desordens cronicas
da infincia, com asma, doenca celiaca e obesidade (21). Como alguns estudos observaram
associacdo entre aleitamento materno e maior risco de desenvolver asma e eczema, foi
proposto que esse resultado possa ser devido ao fato de que sinais precoces de doenca atdpica
na crianca induza a que as maes prolonguem o aleitamento. Isso poderia mascarar o efeito
protetor do aleitamento ou mesmo resultar na conclusio aparente de que o aleitamento
constitui um fator de risco para o desenvolvimento de doencas atdpicas, o que deve ser

considerado nas futuras investigacdes sobre aleitamento materno e doengas atdpicas (22).

2.3 Ingestao Dietética

Os pulmdes sdo continuamente expostos a concentragdes relativamente altas de
oxigénio, representando, em comparagdo com outros 6rgdos, um tecido sensivel aos efeitos
oxidantes. Em certos momentos durante a vida, esse desafio diario cresce exponencialmente.
A primeira agressdo oxidativa ocorre ao nascimento, quando as células sdo expostas ao
repentino aumento de cinco vezes na concentragio de O,. A partir desse momento, o pulmio

humano, da infincia a velhice, estd sujeito a eventos oxidativos danosos como conseqiiéncia



de poluentes inalatérios, irritantes ambientais, € a varias doengas, incluindo asma, doenca

pulmonar obstrutiva cronica, fibrose cistica, entre outras (23).

A hipétese nutricional atribui o aumento das alergias respiratérias a mudangas nos
habitos de ingestdo dietética, principalmente de antioxidantes (24) e/ou lipidios (25).
Antioxidantes e lipidios na dieta induzem mecanismos imunomodulatérios e pro-
inflamatérios variados e complexos, com provavel associacdo benéfica entre estes compostos

e parametros de asma e doenga atdpica (24).

Paralelamente, estudos com criangas e adultos mostram uma associagio inversa entre
ingestdo de Vitaminas E e C com asma e atopia, conferindo a essas substincias um possivel
papel protetor (26,27). No entanto, permanecem duvidas sobre a potencial acdo de
determinados nutrientes, como os chamados imunomoduladores, principalmente quanto a
possibilidade de prevenir ou minimizar o risco de asma e alergias respiratérias, através de
intervengdes com suplementacio na dieta. Como a asma sintomdtica em adultos € associada
com baixa ingestdo de frutas, nutrientes antioxidantes, vitamina C e manganés, sugere-se que
a dieta possa ser um fator de risco potencialmente modificdvel para o desenvolvimento de

asma (28).

Os padrdes de dieta ocidentais tendem a uma defici€ncia em antioxidantes, fato esse
que estd, a0 menos temporalmente, associado a um conseqiiente aumento na prevaléncia das
doencas respiratdrias. A mudanca na ingestdo dietética de antioxidantes pode reduzir as
defesas pulmonares, com aumento na susceptibilidade respiratéria a danos oxidativos,
resultando em inflamac#o respiratéria e asma (24). Um estudo transversal sobre a associagio

de nutrientes antioxidantes e marcadores de estresse oxidativo com volume expiratdrio



forcado no primeiro segundo (VEF1) e capacidade vital forcada (CVF) em pessoas com
limitagdo cronica do fluxo aéreo, mostrou que varios nutrientes, como beta-criptoxantina,
luteina, retinol, beta-caroteno, beta-criptoxantina, vitamina C, e licopeno foram positivamente
associados com com VEF(1)% e CVF, enquanto a glutationa eritrocitica e substincias 4cidas
reativas forma negativamente associadas. Os resultados apdiam a hipétese de que, a0 menos
em adultos, um desequilibrio no status antioxidante/oxidante parece estar associado com
algum grau de limitagdo cronica do fluxo aéreo, em que contribuem habitos dietéticos e o

estresse oxidativo (29).

O mecanismo pelo qual se desenvolve a sensibilizacdo e a inflamacdo nas vias aéreas
pode ser promovido pelo aumento da ingestdo de acidos graxos Omega-6, derivados de
margarinas e 6leos vegetais, a diminui¢do da ingestdo de Omega-3 derivados de 6leos de
peixe, e diminui¢do na ingestdo de antioxidantes (frutas e vegetais), o que contribuiria para o
aumento da asma e atopia (24). Os mais comuns acidos graxos polinsaturados (AGPI) sao o
dcido linoléico (0mega-6) e o dcido linolénico, os quais podem ser convertidos em AGPIs de
cadeia longa por uma simples dessaturacdo. Acido linoléico é convertido em 4cido
araquidonico e pode ser metabolizado pela CoX e enzima lipogenase em protaglandinas,
tromboxanos, leucotrienos, e lipoxinas, todos associados com a resposta inflamatéria
observada na asma e atopia (30). As associagdes com dcidos graxos n-6 e n-3 sao complexas e
podem diferir entre asma e dermatite atOpica. A idéia é que a dermatite atépica esteja
associada com um defeito enzimatico no metabolismo lipidico. Entretanto, os resultados de
intervengdes com suplementagdo na dermatite ja estabelecida ndo foram animadores. Ha

crescente interesse na hipdtese de que a ingestdo de antioxidantes e lipidios possa ser

importante em modular a expressdo da doencga durante a gravidez e primeira infancia, abrindo



a possibilidade para intervengdes dietéticos direcionadas a esses grupos. Também é muito
provavel que haja variacdo individual nas respostas a suplementacdo com lipidios e

antioxidantes (24).

Estudos transversais demonstram risco reduzido de asma associada a alta ingestao de
frutas e vegetais (31-33). Um estudo que investigou se a ingestdo dietética prediz a
prevaléncia de asma entre mulheres francesas, apds ajustamento para idade, indice de massa
corporal, status menopausal, fumo, ingestdo caldrica total, atividade fisica, e o uso de
suplementos dietéticos, mostrou que a maior ingestio de tomates, cenouras, e vegetais
folhosos induz menor prevaléncia de asma. Com a exce¢do de magas, nenhuma outra fruta foi
associada com a prevaléncia da asma. Os resultados sugerem que a ingestdo de alguns
vegetais pode diminuir a prevaléncia de asma no adulto (33). Admite-se que o alto consumo
de macas possa proteger contra asma e doenca pulmonar obstrutiva cronica, efeito atribuido
ao conteddo flavonéide. Em um estudo de caso-controle britanico, a ingestdao dietéticos de
catequinas, flavondis e flavonas (as tré€s principais sub-classes de flavondides) ndo foi
associada com asma, severidade da asma ou producdo cronica de catarro, apds o controle de
potenciais confundidores. E possivel que outros flavondides ou polifendis presentes em magis
possam explicar o efeito protetor das macds na doenca pulmonar obstrutiva (34). Em um
estudo escandinavo, a ingestdo de frutas frescas ou vegetais na infancia, mas ndo de
quantidades excedentes de vitaminas ou suplementos de dleo de figado de bacalhau, diminuiu
o risco de asma. O uso precoce de suplementos de 6leo de figado de bacalhau e extra de
vitaminas foi associado com maior sensibilizacdo alérgica. A drea de moradia também

influenciou a sensibilizacdo alérgica, com diferencas entre areas costeiras e interiores (35).



A vitamina C, extensivamente investigada, estd associada em diversos estudos
transversais e de caso-controle com risco reduzido de asma (31,32), embora um estudo
longitudinal sobre a ingestao de vitamina C ndo tenha encontrado efeito na incidéncia de asma
(36). Em ensaios randomizados, a vitamina C combinada com outros antioxidantes mostrou
protecdo contra bronco-constricdo induzida por ozdnio (31), mas a evidéncia do efeito da
vitamina C administrada isoladamente é pouco conclusiva. Foi observado, entretanto, que as
concentracdes plasmatica e leucocitdria de vitamina C sdo siginificativamente menores em
asmadticos do que em individuos saudaveis, e que ha associacio entre a duragdo da asma e

niveis plasmaticos de vitamina C (37).

Os efeitos da vitamina E tem sido menos estudados. Contudo, hd alguma evidéncia
relacionando vitamina E com asma (31,32), indicando uma associaco inversa entre a ingestao
dessa vitamina e sensibilizag@o alérgica e niveis séricos de IgE em adultos (38), e de reducdo
da incidéncia de asma (36). Como para a vitamina C, a vitamina E é efetiva quando
administrada com outros antioxidantes, protegendo contra os efeitos do oz6nio na asma
(31,32), mas um recente ensaio clinico randomizado comparando suplementacdo de vitamina
E com placebo por 6 semanas em 72 pacientes com asma nao demonstrou beneficio clinico

(39).

Carotendides sdo potentes antioxidantes dietéticos que podem proteger contra asma
reduzindo o dano oxidativo. Baixa concentragdo de vitamina A € detectada em véarias doengas
pediétricas. Contudo, as evidéncias para os efeitos de vitamina A e beta-caroteno também sdo
limitadas, com alguns estudos transversais sugerindo efeito protetor (31,32), e um estudo
longitudinal mostrando auséncia de associa¢do com a incidéncia de asma (36). Sabe-se que os

niveis plasmaticos de carotendides refletem os niveis de carotendides nas vias aéreas, e que o



uso de suplementos orais melhora os niveis plasmdticos, o que ¢é refletido nas vias aéreas.
Observou-se também que os niveis de vitamina A em criancas com asma Sio
significantemente menores do que em controles, e que a severidade da asma tem correlacio
negativa com os niveis séricos de vitamina A: criangas com asma severa persistente tem

marcadamente menor nivel sérico em compara¢@o com asma leve intermitente (40).

Mudangas no estilo de vida nas tdltimas décadas sdo uma provavel explicagcdo para o
aumento nas doencas alérgicas nesse periodo. O consumo de fast food é relacionado a
prevaléncia de asma e alergia, conforme um estudo transversal de 1321 criancas na Nova
Zelandia. Apds ajustamento para fatores de estilo de vida, incluindo outras dietas e variaveis
de indice de massa corporal, o consumo de hamburguer (dose-dependente) foi um fator de
risco independente para uma histéria de sibilancia, comparado com criangas que nunca

comeram hamburguers. Nao foi observado efeito na atopia (41).

2.4 Restricao calorica

Estudos epidemioldgicos sugerem uma correlagdo entre o aparecimento de asma e
fatores dietéticos ndo alérgicos, especialmente dieta caldrica elevada. Em um estudo de 38
pacientes, houve significante aumento no VEF(1) e CVF no grupo de restricdo caldrica
comparado com o controle. Intervencodes dietéticos com programas de perda de peso podem

trazer beneficios a pacientes especificos. Contudo, o impacto de uma dieta controlada de

calorias nos sinais e sintomas da asma na populacio geral precisa ser estabelecido (42).



2.5 Estado Nutricional

Observa-se, nos dltimos anos, uma expansio dos erros alimentares, do sedentarismo e do
aumento de peso, em paralelo ao aumento das doencgas associadas (44,45). A obesidade se
tornou um problema de saide publica nos Estados Unidos e em diversos paises, o que inclui a
prevaléncia de obesidade em criancas e adolescentes (44). No Brasil, o aumento da obesidade
também € progressivo (45). Diversos estudos transversais tém demonstrado associagcdo entre
obesidade, asma, sintomas respiratérios e hiper-responsividade bronquica (46,47). Entretanto,
a associagdo positiva observada entre Indice de Massa Corporal (IMC) elevado e asma nio foi
significativa para atopia e contagem total de eosinéfilos séricos (48). Os dados sobre a
influéncia da obesidadade na severidade da asma sdo conflitantes (46,47). A relagdo € muito
mais forte no sexo feminino. Em uma coorte de 1000 individuos, IMC aumentado estava
associado com asma e atopia em mulheres mas ndo em homens (49). Os achados em 9552
participantes do European Community Respiratory Health Survey e do Swiss Cohort Study on
Air Pollution and Lung Disease in Adults corroboram os relatos da maior associa¢do entre

asma e obesidade em mulheres do que em homens (50).

A observacdo de que a perda de peso melhora a asma e de que ratos obesos tem
hiperresponsividade inata da via aérea e maior resposta a desencadeantes da asma apdia a
relacdo entre obesidade e asma. A base para essa relagdo € desconhecida, mas pode ser o
resultado de etiologias em comum, co-morbididades, efeitos da obesidade sobre o volume
pulmonar ou adipocinas (46). Estudos para elucidar a base genética de asma e obesidade
identificaram polimorfismos em regides especificas dos cromossomos 5q, 6p, 11q13, e 12q,

que contém um ou mais genes que codificam receptores relevantes para asma, inflamacdo, e



desordens metabdlicas, incluindo o gene receptor beta(2)-adrenérgico ADRB2 e o gene

receptor glicocorticide NR3C1 (47).

O milieu inflamatério sistémico da obesidade leva a complicagdes metabdlicas e
cardiovasculares, mas se esse ambiente altera o risco de asma ou fenétipo € ainda
desconhecido (47). Leptina, uma citocina pré-inflamatéria produzida pelo tecido adiposo, foi
associada com asma em criangas (51). A recente literatura implica um papel pré-inflamatoério
para a hipercolesterolemia. Um estudo de 188 criancas e adolescentes mostrou que o nivel
sérico de colesterol foi maior no grupo de asmaticos do que nos individuos saudaveis, e que os
pacientes asmaéticos eram significativamente mais obesos do que os ndo asmaticos. Neste
estudo, a hipercolesterolemia e a obesidade aumentaram a probabilidade de asma

independentemente (52).

E importante entender o mecanismo da relacdo entre obesidade e asma, uma vez que a
prevaléncia da obesidade é extremamente alta entre criangas que vivem em ambientes
urbanos, onde a prevaléncia de asma € particularmente alta (53). Em criangas em idade escolar
e adolescentes, foi observada a associagdo entre hiper-responsividade da via aérea, atopia e
IMC (54). No sul do Brasil, um estudo transversal com adolescentes mostrou associacdo
positiva entre obesidade, prevaléncia, e severidade da asma, um achado predominante em
meninas (55). Obesidade é um forte preditor de que a asma na infincia seja recorrente na
adolescéncia (56). Além disso, mais de 75% dos pacientes que vdo a um servico de

emergéncia para asma apresentam sobrepeso ou obesidade (57).

O estudo da relacdo obesidade-asma em grandes coortes, nas quais auto-relatos sdo

freqiientemente usados para definir o diagndstico de asma, é complicado pelas alteragdes na



fisiologia pulmonar causadas pela obesidade, as quais podem levar a dispnéia ou a outros
sintomas respiratdrios, mas ndo preenchem os critérios fisiologicos aceitos para asma (47). As
principais complicagdes respiratorias da obesidade incluem a demanda aumentada por
ventilagdo, o elevado trabalho de respiracdo, a ineficiéncia muscular respiratria e
complacéncia respiratéria diminuida. A capacidade residual funcional e o volume de reserva
expiratério diminuidos estdo associados com o fechamento dos alvéolos periféricos,
anormalidades na razdo ventilacdo-perfusdo e hipoxemia, especialmente na posi¢do supina
(58). Testes convencionais de funcdo respiratéria sdo pouco afetados pela obesidade, exceto
em casos extremos (58,59). As principais complicacdes circulatérias sdo o maior volume
sangiiineo total e pulmonar, alto débito cardiaco e elevada pressao final diastélica ventricular
esquerda. Pacientes com obesidade comumente desenvolvem sindromes de hipoventilagéo e
apnéia do sono com atenuada responsividade ventilatéria hipoxica e hipercapnia. O resultado
final € a hipoxemia, hipertensdo pulmonar e progressiva incapacidade. Pacientes obesos
apresentam com maior freqiiéncia sintomas de dispnéia e menor capacidade ao execicio,
importantes para a qualidade de vida. Menos musculatura, mais dor articular e friccdo da pele
sao importantes determinantes de menor capacidade para exercicios, além dos efeitos
cardiopulmonares da obesidade. Reducdo de peso e atividade fisica sdo meios efetivos para
reverter essas alteragdes (58). O diagndstico e o manejo adequado do broncoespasmo induzido
por exercicio pode melhorar o desempenho de atividades fisicas, ajudar na perda de peso, e

quebrar o ciclo vicioso (59).

Tendo em vista o crescente interesse em investigar o papel da nutricio no
desenvolvimento de asma e atopia, esta pesquisa teve como objetivo investigar os habitos

alimentares e a prevaléncia de obesidade, em uma populacdo onde o perfil nutricional ainda é



desconhecido. Foi avaliado o impacto do consumo alimentar e da obesidade na asma e na

atopia em uma comunidade de baixa renda do Sul do Brasil.



3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Identificar a relacdo existente entre ingestdo dietética com asma e atopia em

uma populacio de escolares do sul do Brasil.

3.2 Objetivos Especificos

1. Definir os padrdes de consumo alimentar em uma amostra de escolares de Uruguaiana,

RS;

2. Verificar a associacdo entre ingestdo dietética e asma nesta amostra de escolares;

3. Verificar a associag@o entre ingestdo dietética e atopia nesta amostra de escolares;

4. Identificar a prevaléncia de obesidade nesta amostra de escolares;

5. Verificar a relag@o existente entre obesidade e asma nesta amostra de escolares.



4 HIPOTESES

Hp: O consumo alimentar néo esta associado com a ocorréncia de asma e atopia.

Ha: O consumo alimentar est4 associado com a ocorréncia de asma e atopia.



5 METODOS

5.1 Delineamento

Estudo observacional, de carater transversal.

5.2 Amostra

Foram selecionadas aleatoriamente 950 criancas de uma amostra de escolares, entre 10
e 16 anos, da cidade de Uruguaiana — RS, de escolas da drea urbana, de um total de 1982
criancas cujos pais haviam respondido a um questiondrio completo sobre doencas
respiratorias. Estas criangas fazem parte de um estudo em andamento, ji aprovado pela
Comissdo Cientifica e Comité de Etica em Pesquisa do HSL- PUCRS, no qual foram
coletados dados referentes a histdéria e fatores de risco para asma, atopia e rinite alérgica

(ISAAC- International Study of Asthma and Allergy in Childhood).

O municipio de Uruguaiana possui uma populacdo de cerca de 130.000 habitantes. Sua
principal atividade econOmica estd relacionada a agricultura, com pequena parte da populagio
trabalhando nos campos e a maioria em empregos relacionados ao setor de servicos na cidade.
A maior parte das casas dessa populacdo ndo possui esgoto publico ligado e a taxa de

desemprego ou sub-emprego ¢ alta.



5.2.1 Critérios de Inclusio

a) Escolares com idade entre 10 e 16 anos;

b) Termo de consentimento informado assinado pelos pais ou responséveis.

5.2.2 Critérios de Exclusio

a) Adolescentes gravidas;
b) Escolares portadores de doengas cronicas, renais, enddcrinas que pudessem

comprometer o estado nutricional.

5.2.3 Amostragem

Criangas sorteadas entre o total de 1982 que foram selecionadas a participar do estudo

ISAAC fase II, representando o total dessa populacgao.

5.3 Implementacio do Estudo

As maies ou responsdveis ja responderam no ano de 2004 a um questiondrio sobre
freqiiéncia alimentar e algumas questdes dietéticas, parte integrante do questiondrio geral do
protocolo ISAAC-fase II (60). Esse questiondrio consistiu de questdes simples que visam
identificar: informagdes respiratdrias, freqiiéncia e a duragdo do aleitamento, tipo de leite ou
férmula usada em substitui¢do ao leite materno, dados sobre a crianga e sobre os familiares e

hébitos alimentares.



Na proposta atual, foram coletados dados antropométricos incluindo peso e altura,
além de pregas cutaneas subescapular e tricipital dos escolares através de balanga, fita métrica,
estadidometro e plicometro. Concomitantemente todas as criancas realizaram testes cutineos

para alérgenos ambientais comuns, dentro do protocolo original do estudo ISAAC.

Para identificar e avaliar as questdes dietéticas foi aplicado o Questiondrio de

Freqiiéncia de Consumo Alimentar (QFCA).

A coleta de dados foi realizada por pessoas devidamente treinadas pela autora do
estudo o qual consistiu dos seguintes passos: treinamento tedrico e instrug¢des fornecidas
através de um Manual de Campo (Anexo 5); observacdo direta da coleta com intervencio
para eventuais erros na coleta. Além disso, a autora do estudo, apds o término das
entrevistas e da coleta de dados antropométricos, entrou em contato por telefone com 10%
dos entrevistados (selecionados aleatoriamente) para confirmar a coleta de dados, bem

como avaliar a qualidade dos informagdes obtidas.

5.3.1 Questiondrio de freqiiéncia de consumo alimentar

Além das etapas descritas acima, foi solicitado aos estudantes sorteados a participar
da pesquisa que respondessem, em entrevistas realizadas no domicilio, as perguntas de um
questiondrio de freqiiéncia de consumo alimentar (QFCA) (Anexo 1). Esse questionario é
utilizado para a avaliagdo qualitativa e semi-quantitativa de dietas, onde se identifica a
freqiiéncia de citagdo dos diversos alimentos, que consiste na obtencdo (expressa em

porcentagem) da freqiiéncia em que os alimentos s@o citados, considerando-se o nimero de



vezes em que o alimento aparece na dieta de cada escolar. Nesta pesquisa 0 QFCA adotado
incluiu também dados sobre o as medidas caseiras caracterizando-o como questiondrio de
freqiiéncia de consumo alimentar semi-quantitativo As andlises permitiram identificar a

freqiiéncia do consumo de alimentos pelos participantes do estudo (61).

O referido método consiste em interrogar os participantes da pesquisa, nesta faixa
etdria, preferencialmente auxiliados por seus pais, com vistas a obter os relatos de
freqtiéncia usual de consumo de cada alimento ou grupo de alimentos contidos em uma
lista, por um periodo especifico de tempo. A vantagem de sua adocdo € o fato de ser
planejado para estimar o consumo usual de alimentos, além de ser um método objetivo e
operacionalizado envolvendo baixo custo, sendo facilmente conduzido por pessoal

previamente capacitado em treinamentos de curta duragio (62).

Utilizou-se como referéncia um questiondrio previamente validado para analisar o
consumo alimentar de adolescentes brasileiros de escolas publicas (61). Esse questiondrio,
ajustado aos objetivos desta pesquisa, foi previamente testado em unidades de ensino com
grupos de individuos que reuniam -caracteristicas (como por exemplo, situacdo sdcio-

econdmica e idade) semelhantes ao grupo, mas que ndo integravam a amostra.

Ainda com a finalidade de se avaliar qualitativamente a dieta dos escolares, nesta
pesquisa busca-se elaborar cilculos analisando a participacdo relativa dos alimentos
consumidos pelos escolares, agrupados de acordo com a pirdmide alimentar adaptada a

populagdo brasileira (63). Inicialmente por meio do software DIETPRO®, todos os



alimentos consumidos pelos escolares foram classificados de acordo com os grupos
conforme registrado na piramide alimentar proposta por Philippi ef al. (1999) (63). A
referida pirdmide € composta por oito grupos de alimentos: cereais, pdes, tubérculos,
raizes, hortalicas, frutas, leguminosas, leite e produtos lacteos, carnes e ovos, 6leos e

gorduras; agucares e doces.

Em seguida, foi obtida a quantidade, expressa em medidas caseiras, do consumo de
cada grupo de alimento e também a soma da totalidade deles. Por meio desses dados, foi
elaborada a proporc¢éo didria de cada alimento em relagdo ao total consumido. Considerou-
se como consumo habitual ou didrio, a ingestdo igual ou superior a 5 vezes na semana do

alimento consumido.

Neste estudo, foram adotados os pardmetros recomendados pela National Academy
of Sciences de 2000 (64) para elaboracdo da andlise da participacdo dos nutrientes no VET

(Valor Energético Total) da dieta.

5.3.2 Questionario sobre doencas respiratdrias em geral

O questiondrio utilizado, validado para o Brasil, € o que foi usado pelo estudo ISAAC
(International Study of Asthma and Allergy in Childhood) fase Il (Anexo 2), uma investigacio
sobre a prevaléncia e fatores de risco associados a asma e alergia em criangas. Neste

questiondrio os pais respondem a perguntas especificas relacionados a asma, rinite e sintomas

nasais, e também fornecem informacdes relativas ao meio-ambiente em que vivem as



criangas, sua histéria médica pregressa, e histéria familiar de doencas, além de dados

demogréficos.

Asma e sintomas relacionados foram definidos como Sibildncia atual (“sibilo nos
ultimos 12 meses), Asma ativa (“sibilo nos ultimos 12 meses” e “asma alguma vez na vida”) e

Asma grave que foi definida como quatro ou mais eventos agudos no tltimos 12 meses.

5.3.3 Estado Nutricional

Para as anadlises relativas ao estado nutricional, foram obtidas, no ambito das
escolas as medidas antropométricas peso e altura para o cdlculo do IMC, circunferéncia da
cintura e dobras cutaneas do triceps e subescapular para obtencdo do percentual de gordura
e classificacdo de acordo com os percentis. Os avaliadores foram previamente treinados e

um manual de campo fornecido (Anexo 5), com as instrugdes bésicas para as afericoes.

Medidas Antropométricas

Peso- Para a pesagem foram utilizadas balancas eletronicas da marca Techline®
com capacidade de 150Kg e precisdo de 100g devidamente aferidas e taradas. A medida de
peso foi obtida duas vezes para confirmacdo do resultado. O adolescente precisava estar

descal¢o e vestindo roupas leves.



Estatura - Para verificacdo da estatura foi utilizada fita métrica (Secca® Ltda) com
extensdo de 2,0m, dividida em centimetros e subdividida em milimetros, com visor de plas-
tico e esquadro acoplado a uma das extremidades, seguindo as normas padronizadas pela

literatura.

Dobras cutineas: Foram aferidas as dobras cutaneas do triceps e subescapular (am-

bas do lado direito) por meio de adipdmetros da marca Lange, de acordo com as técnicas re-

comendadas por Lee & Nieman (1995) (65)

Circunferéncia da Cintura: A circunferéncia da cintura foi avaliada com uma fita

métrica ndo extensivel com valores disponiveis em centimetros e milimetros. A medida foi

realizada na parte mais estreita do tronco (65).

Classificacoes

Estado Nutricional:

A fim de se conhecer a prevaléncia de obesidade entre criancas e adolescentes, foi
analisada a distribuicdo dos percentis do Indice de Massa Corporal (IMC) de acordo com a

idade e sexo, obtido por meio da expressdo IMC=peso (kg)/estatura(m)2.

Para a classificagdo do estado nutricional, foi utilizado o indice de massa corporal

(IMC) baseado na curva de referéncia do National Center for Health and Statistics (67) e



nos critérios da Organizacdo Mundial da Satide (66), a qual considera obesidade para

aqueles com percentil de IMC > 95.

5.3.4_Adiposidade:

Os percentis das dobras cutineas do triceps e subescapular foram comparados com
os percentis da populagdo de referéncia fornecidos por Frisancho, 1990 (68). O ponto de
corte para definir alta adiposidade foi de valores acima do percentil 90, conforme as

recomendacdes da OMS, 1995 (66).

5.3.5 Circunferéncia da Cintura:

Para identificar os adolescentes com alta quantidade de gordura na regido central,
utilizou-se o critério definido por percentis, especificos para cada sexo, que considera o
percentil acima de 80 como indicativo de excesso de gordura localizada na regido abdominal,

como definido por Taylor et al 2000 (69).

5.3.6 Testes cutineos

Esse procedimento foi realizado para identificacdo da atopia. Foram aplicados testes
cutdneos a seis alérgenos ambientais comuns (Dermatophagoides pteronisinus,
Dermatophagoides farinae, grupo de gramineas, fungos, pélo de gato e pélo de cachorro) para

identificacdo de alergia.



Protocolo para realizacdo dos testes cutaneos:

Os testes cutaneos de leitura imediata sdo o método mais utilizado para investigar
sensibilizacdo alérgica. Quando se seleciona um apropriado método de teste cutaneo para o
estudo ISAAC, rigorosos critérios devem ser levados em conta: reprodutibilidade sob
determinadas condi¢des, simplicidade na aplicacdo, segurancga, aceitabilidade e bom controle

de qualidade.

Neste estudo foram utilizadas lancetas ALK (ALK, Espanha), pois apresentam boa
reprodutibilidade e precisdo, tanto com a histamina como com os extratos alérgicos (70),

sendo de aplicacdo simples, segura e bem aceita pelas criangas, pais e coletadores de dados.

O grupo de extratos de alérgenos testados sempre no braco esquerdo foram:

Histamina 10mg/ml (controle positivo) Diluente (controle negativo)

D. pteronyssinus D. farinae
Gato Alternaria
Mistura de gramineas Mistura de 4rvores

Estes extratos alérgicos sdo altamente estandardizados. Histamina a 10mg/ml tem sido
escolhida como