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Sempre que encontramos novas informagées, temos duas opcgdes:
podemos associar nossas opinides as nossas identidades e nos
manter firmes na teimosia das pregag¢des e argumentagdes, ou
podemos agir como cientistas, nos definindo como pessoas
comprometidas com a busca pela verdade- mesmo que isso signifique
admitir o erro de nossas perspectivas. (GRANT, 2021, p. 81).



RESUMO

A associagao enurese e Doencas Respiratérias do Sono ja foi demonstrada,
inclusive com resolugéo de dois tercos ou mais dos casos de enurese, apos cirurgia
desobstrutiva das vias aéreas superiores (adenoidectomia e/ou amigdalectomia). Os
enuréticos, também, tém maior chance de serem asmaticos. Questiona-se se essa
associacado entre enurese e asma esta relacionada a presenga concomitante de
obstrucado anatémica de vias aéreas superiores, ja que, segundo a teoria da “via aérea
unificada”, anormalidades das vias aéreas superiores e inferiores podem coexistir.
Essa teoria, no entanto, ndo esclarece a associagéo ja encontrada entre enurese e
atopias como rinite, alergias alimentares ou testes cutaneos positivos. Foi avaliado se
o tratamento da asma altera a evolugdo da enurese, em maiores de 5 anos, com
ambas as doencas, e se existe algum fator preditivo associado a essa melhora. Vinte
pacientes entre 5 e 12 anos, enuréticos e asmaticos ndo controlados, receberam
tratamento para asma, apds serem avaliados em consulta, quando um questionario
aplicado ao responsavel pela crianga definia a presencga de sintomas de rinite e outras
alergias. A presenga de obesidade foi definida ho exame fisico; a enurese primaria
avaliada através de diarios de noites secas e miccional e a obstrugdo de vias aéreas
superiores classificada através de videoendoscopia nasal. Foram excluidas as
criangas menores de cinco anos, com doengas e/ou em uso de medicamentos que
interferissem no funcionamento da bexiga ou esfincter uretral, diabetes, doenga
falciforme, enurese secundaria, asma controlada ou na recusa em participar do
estudo. Apds 6 meses de tratamento da asma, a melhora dos sintomas urinarios foi
avaliada, considerando melhora total de 99%, ou mais, e parcial de 50% a 99%. Uma
melhora, pelo menos parcial, da enurese foi observada em 55% dos pacientes. O
aumento da quantidade de noites secas, em 30 dias, no inicio e término da pesquisa,
foi estatisticamente significativo: 64,4% (p = 0,010). Todos os pacientes apresentavam
sintomas de rinite alérgica, o que impossibilitou o uso dessa variavel nas analises.
Observou-se que a variavel “obesidade” nao influenciou na melhora da enurese (OR
= 0,361; IC 0,023-5,641), mas a “presenca de outras alergias” e “alteragdes na
videoendoscopia nasal”’ influenciaram positivamente na melhora dos sintomas
urinarios (OR = 3,350; IC 0,844-13,306) e (OR =1,272; 1C 0,480-3,370). O tratamento
e o controle da asma, em criangas com enurese primaria, resultou um aumento

significativo das noites secas em 30 dias.
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ABSTRACT

The association between enuresis and Sleep Respiratory Disorders has
already been demonstrated, with a resolution of two —thirds or more cases of enuresis
after surgical procedures for sleep respiratory disorder (adenoidectomy and/or
tonsillectomy). Enuretics are also more likely to be asthmatic. The question is whether
this association between enuresis and asthma is related to the concomitant presence
of blockage of the upper airways, since the abnormalities of the upper and lower
airways may coexist according to the “unified airway theory”. However, this theory does
not explain the association already found between enuresis and allergic diseases such
as rhinitis, food allergies and positive allergic skin tests. To evaluate whether the
treatment of asthma changes the evolution of enuresis in children older than 5 years
with both diseases, and if there is a predictive factor associated with this improvement.
Twenty patients between 5 and 12 years old, enuretic and uncontrolled asthmatics
received asthma treatment after a consultation where parents/guardians answered
about their child’s allergies (allergic rhinitis and others). Obesity was defined on
physical examination; the primary enuresis was evaluated through dry nights and
voiding diaries and the upper airways blockage through nasal videoendoscopy.
Children under five years of age; with diseases and/or in use of medications that
interfere with the functioning of the bladder or urethral sphincter; diabetes; sickle cell
disease; secondary enuresis, controlled asthma or those who refused to participate in
the study were not included. After 6 months of asthma treatment, the improvement in
urinary symptoms was evaluated considering a total improvement of 99% or more, and
a partial improvement between 50% to 99%. At least a partial improvement in enuresis
was observed in 55% patients. The increase in the amount of dry nights in 30 days at
the beginning and end of the research was significant: 64,4% (p = 0.010). All patients
presented symptoms of allergic rhinitis making it impossible to use this variable. We
observed that the variable “obesity” did not influence in the improvement of enuresis
(OR =0,361; IC -3,770-1,730), but the “presence of other allergies” and “changes in
nasal videoendoscopy” influenced positively the improvement in urinary symptoms
(OR = 3,350; IC -0,170-2,588) and (OR= 1,272; 1C-0,734-1,2151). The treatment and
control of asthma in children with primary enuresis resulted in a significant increase in

dry nights in 30 days.



Keywords: Enuresis. Asthma. Apnea. Rhinitis.
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1 INTRODUGAO

A enurese é caracterizada pela perda involuntaria de urina durante o sono,
em criangas com idade igual ou acima de 5 anos. De acordo com os critérios da
International Children’s Continence Society (ICCS), a definicdo de enurese é
estabelecida quando ocorre no minimo um episédio de perda urinaria por més por
pelo menos 3 meses consecutivos, e apos excluséo de outros diagnosticos organicos
(NEVEUS et al., 2020). A prevaléncia de enurese é de aproximadamente de 10 a 15%
em criangas de 6 a 7 anos (CHAN, I. H. Y.; WONG, 2019; MOTA et al., 2020), 5% de
7 a 10 anos e 3% em adolescentes (NEVEUS et al., 2020).

A asma é uma doenca heterogénea, causada pela inflamacao crénica das vias
aéreas inferiores (VAI) e manifesta-se clinicamente com episédios recorrentes de
sibilancia, dispneia, opressao toracica e tosse. A OMS descreve prevaléncias de asma
de 1 a 18% em diferentes paises (GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2022). No
Brasil, a prevaléncia média de asma avaliada é de 24,3% para escolares (SOLE et al.,
1998) e de 23% em adolescentes (BARRETO et al., 2014).

As doengas respiratérias do sono (DRS) cursam com obstrucdo das vias
aéreas superiores (VAS) tendo como extremos, o ronco primario que consiste apenas
em ruido respiratério e a Sindrome da Apneia Obstrutiva do Sono (SAOS) na qual
ocorrem episodios repetidos de colabamento das VAS com quedas na saturacéo de
oxigénio (CHAN, J.; EDMAN; KOLTAI, 2004; WITMANS; YOUNG, 2011). Estudos
epidemiolégicos apontam prevaléncias de 10 a 27 % de ronco primario e de 0,5 a 9%
de apneias descritas pelos pais (KADITIS et al., 2004; PETRY et al., 2008).

A rinite alérgica € uma doenca heterogénea, subdiagnosticada apesar de sua
elevada prevaléncia que pode chegar a 25% em criangas. Os sintomas sdo prurido
nasal, espirros, rinorreia e congestdo nasal. Sintomas oculares como prurido,
vermelhiddo e lacrimejamento estdo frequentemente associados. Aproximadamente
15 a 38% dos pacientes asmaticos tem rinite alérgica associada. O n&do controle dos
sintomas de rinite prejudica o controle da asma (BROZEK et al., 2017).

A associagcdo entre enurese e DRS (ronco e apneia) em criangas ja foi
demostrada em varios estudos e aproximadamente dois tercos dos pacientes
apresentam resolugdo dos sintomas urinarios apés adenoidectomia (AYDIL et al.,
2008; BARONE et al., 2009; CINAR et al., 2001; FIROOZI et al., 2006; GONCALVES
et al., 2010; WALEED; SAMIA; SAMAR, 2011; WEISSBACH et al., 2006). Enuréticos
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de 6 a 14 anos apresentaram 2,8 vezes mais chances de serem asmaticos em estudo
realizado pelo nosso grupo (DAHAN et al.,, 2016). Alguns autores demostraram
associacdo entre enurese e testes cutaneos positivos, alergia alimentar e
medicamentosa, urticaria, rinite, ou eosinofilia (LAl et al., 2018; MUNGAN et al., 2005;
OZKAYA et al., 2016; RAWASHDEH et al., 2002; ZALESKI; SHOKEIR; GERRARD,
1972).
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2 FUNDAMENTAGAO TEORICA

De acordo com os critérios da ICCS, a definicdo de enurese é estabelecida
quando ocorre no minimo um episédio de perda urindria por més por pelo menos 3
meses consecutivos, e apds exclusdo de outros diagnésticos organicos (NEVEUS et
al., 2020). Segundo o Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-
V) (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014), as perdas urinarias ocorrem
em criangas de 5 anos ou mais de idade, e com uma frequéncia de no minimo duas
vezes por semana durante pelo menos trés meses consecutivos, ou pela presenca de
sofrimento clinicamente significativo ou prejuizo no funcionamento social, académico,
ou em outras areas importantes. Quando associada a outros sintomas do trato urinario
exceto nocturia, é classificada como ndo monossintomatica e na auséncia destes
como monossintomatica (NEVEUS et al., 2020).

A enurese € um disturbio multifatorial que cursa com politria noturna devido
a diminuigdo na produgéo de hormdnio antidiurético (ADH), além de hiperatividade do
musculo detrusor vesical e alteragdo nos mecanismos de despertar (BUTLER;
HOLLAND, 2000; NEVEUS, 2003). As principais indicagdes no tratamento da enurese
sdo de ordem psicoldgica e social : as criangas enuréticas sofrem cronicamente de
baixa autoestima, além de afastamento de suas atividades sociais e possibilidade de
serem submetidas a atos de violéncia fisica e/ou psicologica por parte de seus
cuidadores por desconhecimento da doenca (NEVEUS et al., 2020).0 tratamento
inicial da enurese consiste em sistemas de alarme e uso de desmopressina. O alarme
€ um dispositivo sonoro cujo sensor € colocado ha cama ou na roupa da crianga e que
dispara em contato com a urina com o objetivo de despertar a crianca. A taxa de
sucesso deste tratamento varia entre 50 e 70% (GLAZENER; EVANS; PETO, 2003).
A desmopressina é um analogo do ADH. O tratamento com a desmopressina
apresenta melhora total da enurese um tergo dos pacientes, enquanto que um tergo
n&do apresenta qualquer melhora e o restante, melhora parcial (GLAZENER; EVANS,
2002). Outros tratamentos podem ser propostos para aqueles resistentes as opgdes
iniciais. No entanto, é essencial que comorbidades associadas sejam diagnosticadas
no intuito de obter maior sucesso no manejo da enurese. Disturbios como constipagao
intestinal , infecgéo do trato urinario, Transtorno do Déficit de Atencao e Hiperatividade

(TDAH), DRS como ronco habitual ou SAOS estdo frequentemente associados a
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enurese e podem influenciar no prognéstico e resposta ao tratamento da mesma
(NEVEUS et al., 2020).

2.1 ASSOCIACAO ENTRE ENURESE E SINTOMAS RESPIRATORIOS
NOTURNOS

As doencas respiratdrias do sono (DRS) sdo doencgas obstrutivas das vias
aéreas superiores (VAS). Incluem situa¢des diversas, desde do ronco habitual, a
sindrome de resisténcia das vias aéreas superiores (SRVAS), a hipopneia obstrutiva
do sono e sindrome da apneia obstrutiva do sono (SAOS). No ronco primario,
observamos apenas ruido respiratério enquanto que na SRVAS, este vem
acompanhado de sono  fragmentado, algumas  rapidas  alteracbes
eletroencefalograficas sem alteragbes significativas na saturagdo de oxigénio. A
hipopneia obstrutiva cursa com obstrugdo parcial do fluxo aéreo nas VAS enquanto
na SAOS, episédios repetidos de colabamento dessas vias levam a quedas
recorrentes na saturagao de oxigénio (CHAN, J.; EDMAN; KOLTAI, 2004; WITMANS,;
YOUNG, 2011).

A associagao entre enurese e SAOS ja foi demonstrada (CINAR et al., 2001;
BARONE et al., 2009; DAHAN et al., 2016; FIROOZI et al., 2006; GONCALVES et al.,
2010; RIBEIRO, 2021; WALEED; SAMIA; SAMAR, 2011; WEISSBACH et al., 2006).
Diversos estudos mostram resolugéo dos sintomas urinarios em até mais de 80% dos
pacientes apds a cirurgia desobstrutiva de VAS (adenoidectomia associada ou néo a
amigdalectomia) (AYDIL et al., 2008; DING et al., 2017; FIROOZI et al., 2006;
GONCALVES et al.,, 2010; WALEED; SAMIA; SAMAR, 2011; WEISSBACH et al.,
2006). A associagao entre enurese e DRS tem relagéo direta com o grau de obstrugao
das VAS (ALEXOPOULOS et al., 2006; BROOKS; TOPOL, 2003; DAHAN et al.,
2016).

Entre os mecanismos fisiopatolégicos propostos para explicar a associagao
entre enurese e DRS, a liberagéo de peptideo Brain natriuretic peptidium (BNP) parece
ser a mais aceita. O aumento na presséo intratoracica negativa durante a obstru¢ao
respiratoria alta levaria a distensao da parede atrial com liberagcdo de BNP, neuro-
hormonio responsavel por vasodilatagdo assim como natriurese. Niveis mais elevados
de BNP inibem a liberacdo de vasopressina e o sistema renina angiotensina
aldosterona (UMLAUF; CHASENS, 2003). Pacientes com enurese apresentam
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aumento nos niveis de BNP e nas criangas com SAOS associada a enurese, esses
niveis sdo ainda maiores (KADITIS et al., 2004; SANS CAPDEVILA et al., 2008;
WALEED; SAMIA; SAMAR, 2011). Em estudo realizado recentemente, a cirurgia
desobstrutiva das VAS foi capaz de levar a uma melhora clinica de 88,9% dos casos
de enurese; no entanto, as variagdes de BNP e ADH n&o foram suficientes para
explicar o mecanismo dessa melhora (RIBEIRO, 2021).

Além disso, os eventos de obstru¢do parcial ou completa das VAS nas DRS
levariam a episodios intermitentes de hipercapnia, o que, a longo prazo, poderia
justificar alteragbes no limiar de despertar do paciente e ele ndo acordar mediante
estimulos de despertar como o enchimento da bexiga (SANS CAPDEVILA et al.,
2008).

2.2 ASSOCIACAO ENTRE ENURESE E ASMA

A asma é uma doencga heterogénea, causada por inflamacgao crénica das VA
e manifesta-se clinicamente com episddios recorrentes de sibilancia, dispneia,
opressao toracica e tosse. O diagndstico é baseado na histéria clinica caracteristica,
e pode ser complementado e documentado através da avaliagdo da obstrugdo das
VAI com exame de espirometria e prova broncodilatadora. Os sintomas assim como
a limitacdo ao fluxo aéreo variam em intensidade e ao longo do tempo. A resolug¢ao
dos sintomas pode ocorrer espontaneamente ou mediante uso de medicag¢ao. Alguns
pacientes podem permanecer assintomaticos por semanas ou meses; no entanto,
intercorréncias como crises graves com risco de vida podem ocorrer. O controle da
asma pode ser definido em criangas a partir de 6 anos através dos seguintes critérios:
presenca de sintomas diurnos duas ou mais vezes por semana, uso de medicagao de
alivio ( broncodilatador beta agonista de curta duragdo) duas ou mais vezes por
semana, qualquer despertar noturno devido a sintomas de asma e qualquer limitagéo
ao exercicio fisico. O paciente é considerado controlado quando n&o apresentou
qualquer um desses critérios no ultimo més. Na presenca de 1 a 2 critérios , sera
classificado como parcialmente controlado e nao controlado na vigéncia de 3 ou 4
critérios. A presenga de uma crise de asma no ultimo més automaticamente classifica
o paciente como néo controlado (GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2022). O nivel

de controle da asma em criangas pode ser avaliado por outros instrumentos como os
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questionarios: Children Asthma Control Test (c-ACT) ou Asthma Control
Questionnaire (ACQ).

A associagao entre enurese e asma foi descrita por Rawashdeh et al. (2002)
Essa associacao foi também demostrada por nosso grupo em criangas de 6 a 14 anos
que apresentavam enurese no momento do estudo, tendo estes 2,8 vezes mais
chances de serem asmaticos (DAHAN et al., 2016). Recentemente, um estudo
realizado na Turquia confirmou maior prevaléncia de enurese no grupo de asmaticos
(26%) em relagcéo ao grupo controle (11,5%). Apds analise com regresséo logistica,
os fatores de risco independentes para enurese em asmaticos foram a sensibilizacao
ao pdlen em teste cutdneo, contagem eosinofilica elevada e diagndstico de rinite
alérgica (OZKAYA et al., 2016).

Questiona-se se essa associagao entre enurese e asma encontrada esta
relacionada a presenga concomitante de obstrugdo anatémica de VAS como na
SAOS. Alteragdes nas VAS estao frequentemente associadas a alteragdes nas VAI
(BRAUNSTAHL, 2009). Pacientes asmaticos apresentam maior prevaléncia de rinite
alérgica (BRAUNSTAHL, 2009). A incidéncia de ronco e apneia € maior nas criangas
sibilantes (DESAGER et al., 2005; KADITIS et al., 2010). Foram observados indices
de apneia-hipopneia (IAH) maior nas criangas com asma ndo controlada
(RAMAGOPAL et al., 2009).

Se a associagao entre asma e enurese estiver exclusivamente relacionada a
presenca concomitante de obstru¢cdo de VAS, a resolugdo dos sintomas urinarios
dependeria de intervencdo cirurgica desobstrutiva. No entanto, estudos vem
demostrando a associagao da enurese com alergias confirmadas por testes cutaneos
(RAWASHDEH et al., 2002).

A possibilidade de associagcdo da enurese com alergia respiratéoria ja havia
sido sugerida por Bray em 1931, quando ele havia observado que alguns pacientes
asmaticos e enuréticos apresentavam melhora dos sintomas respiratérios e urinarios
apos a retirada de certos alimentos ou inalantes. No entanto tratava-se de estudo
rudimentar com poucos pacientes e ainda sem analise estatistica. Zaleski, Shokeir e
Gerrard (1972) mostraram a associagdo da enurese em meninos com urticaria, rinite
sazonal e alergia medicamentosa. Em 2005, uma associag&o entre enurese e alergia
alimentar foi demostrada por Mungan et al. (2005). Estudos mais recentes mostram
que asmaticos enuréticos apresentam eosinofilia, sensibilizacdo a polen e RA em

niveis mais elevados do que asmaticos sem sintomas urinarios. No estudo de Lai et
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al. (2016 apud OZKAYA et al., 2016), o risco de enurese foi 1,7 vezes maior em
pacientes com rinite alérgica e esse risco foi maior nos meninos e pacientes com
comorbidades como asma , dermatite atdpica e transtorno de déficit de atengdo com
hiperatividade (TDAH).

Vérias pesquisas associam a enurese a quadros alérgicos (BRAY, 1931;
MUNGAN et al., 2005; RAWASHDEH et al., 2002; ZALESKI; SHOKEIR; GERRARD,
1972). No entanto, esses estudos ndo avaliam a possibilidade de repercussdo do
tratamento de alergias nesse grupo de enuréticos com sintomas respiratorios.

Apods extenso levantamento bibliografico de publicagbes cientificas, teses e
dissertagbes nos principais bancos de dados (PubMed; Lilacs; Scielo; Capes; BDTD
e Google académico), ndo encontramos nenhum estudo entre 1934 e agosto de 2022
que avalie o tratamento da asma e suas repercussdes nos sintomas de enurese em
pacientes com ambas as doencas. O presente estudo propde avaliar se essa

associagao existe.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO PRINCIPAL

Avaliar se o tratamento da asma altera a evolugado da enurese primaria, em

criancas de 5 a 15 anos com ambas as doengas.

3.2 OBJETIVO SECUNDARIO

Avaliar se os fatores “obstrucédo de vias aéreas superiores diagnosticada por
videoendoscopia nasal”, “presenca de rinite ou outras alergias relatadas pelos pais”,
‘presenga de obesidade” sao preditivos de melhora dos sintomas urinarios com o

tratamento de asma, em enuréticos asmaticos de 5 a 15 anos.
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4 MATERIAL E METODOS
41 ETICA

O presente estudo foi aprovado pelo comité de Etica em Pesquisa Humana
da Faculdade de Ciéncias Médicas e da Saude de Juiz de Fora , parecer numero
66961717.7./0000.51.03, liberado em 27 de junho de 2019 (Anexo A). A participacao
das criangas foi realizada apds consentimento dos pais ou responsaveis, mediante a
assinatura dos Termos de Consentimento Livre e Esclarecido (Apéndice A) e de
Assentimento Livre e Esclarecido pelos pacientes (Apéndices B e C).

Apdés o término da pesquisa, os responsaveis pelos pacientes foram
convidados a dar continuidade ao tratamento de asma e enurese de seus filhos ou

netos, se assim o desejassem.
4.2 DESENHO DO ESTUDO

Foi realizado um estudo prospectivo intervencionista ndo controlado no qual
20 pacientes de 5 a 12 anos de idade, moradores de Juiz de Fora e microrregiao,
asmaticos ndo controlados e portadores de enurese primaria, receberam tratamento

inalatério para asma entre setembro 2019 e abril de 2022.
4.3 SELECAO E COMPOSICAO DA AMOSTRA
4.3.1 Selecao da amostra e caracteristicas da populacao

A selecdo dos participantes com asma n&o controlada e enurese atual foi
realizada em ambulatérios de pediatria e de pneumologia pediatrica do Departamento
de Saude da Mulher, Gestante, Crianga e Adolescente (DSMGCA) de Juiz de Fora.
Da mesma forma, pacientes enuréticos atendidos no ambulatério de enurese do
Hospital Universitario foram questionados quanto a presenga de asma atual associada
a enurese. Durante a realizagdo da pesquisa , uma busca ativa de pacientes a nivel
de escolas publicas e unidades basicas de saude foi realizada através de cartazes
afixados em locais visiveis e com contato telefénico. O periodo de recrutamento dos
pacientes foi de setembro de 2019 a outubro de 2021, finalizando o acompanhamento

do ultimo paciente a ingressar na pesquisa, em abril de 2022. Esse recrutamento foi
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consecutivo, ou seja, a medida que os pacientes que se apresentavam preenchiam
os critérios de elegibilidade e seus responsaveis aceitavam participar do estudo.

Somente pacientes maiores de 5 anos e menores de 15 anos, com asma atual
ndo controlada e enurese atual, moradores de Juiz de Fora e microrregido eram
elegiveis para participar.

Para definir enurese atual em criangas com mais de 5 anos, seguimos os
critérios da ICCS, ou seja a resposta “sim” pelo responsavel, a pergunta: atualmente
seu(ua) filho(a) apresenta no minimo um episédio de perda urinaria por més ha pelo
menos 3 meses?” (NEVEUS et al., 2020). Apenas criangas com enurese primaria
participaram do projeto portanto respondendo sim a pergunta anterior, a préxima
pergunta era: “seu filho ja teve controle da urina a noite por mais de 6 meses
consecutivos?”. Caso a resposta a essa pergunta fosse “néo”, o diagndstico de
enurese primaria atual era considerado (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION,
2014).

Para definir asma atual, os responsaveis respondiam inicialmente a seguinte
pergunta do questionario Internacional Study of Asthma and allergies in childhood
(ISAAC) (ASHER et al., 1995): “Nos ultimos 12 meses, o seu filho(a) apresentou
chiado (tipo miado de gato ou apito) no peito?” . Dentro do questionario em questéo,
a pergunta “ter sibilos no ultimo ano” € a que possui maior sensibilidade e
especificidade para definir asma atual (SOLE et al., 2014). Aqueles que respondiam
“sim”, eram entdo questionados sobre o nivel de controle da doenga no ultimo més:
em caso de sintomas diurnos como tosse ou dispneia e/ou uso de medicacao de alivio
(broncodilatadores beta agonistas) duas ou mais vezes por semana ou ainda
presenca de sintomas intercriticos a noite ou na vigéncia de esforgo fisico, o paciente
era entdo considerado elegivel para participar da pesquisa mesmo se ja em uso de
tratamento preventivo (GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2022).

4.3.2 Critérios de elegibilidade e néo inclusédo

Foram considerados critérios de inclusdo: criangas de 5 anos a 15 anos
incompletos com enurese primaria atual (monossintomatica ou né&o
monossintomatica) e sem tratamento, e asma ndo controlada mesmo que em
tratamento prévio. Os critérios de ndo inclusdo foram a idade menor de cinco anos,

presenca de doengas e/ou uso de medicamentos que possam intervir no
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funcionamento da bexiga ou esfincter uretral, diabetes, doenga falciforme,
malformacdes faciais e/ou sindromes genéticas com obstrugdo de VAS, enurese

secundaria, asma controlada, ou recusa em participar do estudo.

4.4 PROCEDIMENTO DE COLETA DOS DADOS

4.41 4.4.1 Consulta com o pesquisador

A primeira etapa da pesquisa consistiu em uma consulta com o préprio
pesquisador, onde o paciente selecionado e seu responsavel eram apresentados aos
respectivos termos de consentimento livre e esclarecido e assentimento (Apéndices
A, B e C) e conforme aceitagdo, assinavam os mesmos.

Em seguida, o responsavel pela crianga respondia a uma anamnese
detalhada e direcionada para asma, elaborada pela prépria autora (Apéndice D),
assim como uma anamnese para enurese proposta por Netto et al. em 2008)
(Apéndice E); a avaliacao do nivel de controle da asma no ultimo més, realizada nas
criancas de 5 a 11 anos através do questionario Children Asthma Control Test (c-ACT)
(Anexo B) e pelo questionario Asthma Control Test (ACT) nos maiores de 12 anos
(Anexo C), além de exame fisico incluindo medidas antropométricas (peso, estatura e

calculo de indice de massa corporea).

4.4.1.1 Questionarios de controle de asma Children Asthma Control Test e Asthma
Control Test

A avaliagao do nivel de controle da asma no ultimo més foi realizada nas
criangas de 5 a 11 anos através do questionario Children Asthma Control Test c-ACT
(Anexo B) e pelo questionario Asthma Control Test ACT para os maiores de 12 anos
(Anexo C). Ambos os questionarios apresentam validagéo para a lingua portuguesa
(OLIVEIRA et al., 2016; ROXO et al., 2010). O c-ACT consta de 4 perguntas aplicadas
ao préprio paciente além de 3 questbes ao responsavel. Cada pergunta direcionadas
ao paciente é respondida com uma escala analdgica visual com 4 carinhas
representando emogdes diferentes: de muito triste (pontuagdo 0) até muito feliz (3

pontos). As 3 perguntas aplicadas ao responsavel pela crianga tem pontuagado de 0 a
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5 cada uma, sendo 5 relacionado a auséncia de sintomas e 0, a presenca diaria deles
(Anexo B).

O ACT para maiores de 12 anos, é constituido de 5 questdes exclusivamente
direcionadas ao paciente: cada uma como pontuacgéo de 0 a 5 pontos.

A soma da pontuagdo de cada questionario € interpretada como asma
controlada para valores iguais ou maiores que 20 e asma nao controlada para valores

inferiores a 20 pontos (Anexo C).
4.4.2 Consulta no ambulatério de enurese

Nessa consulta no ambulatério de enurese do Hospital Universitario de Juiz
de Fora, os pacientes e seus responsaveis recebiam orienta¢des iniciais sobre a
coleta do diario miccional de 3 dias (Anexo D) e sobre a coleta do Diario de Noites
Secas que corresponde a um simples registro de noites secas ou molhadas por 14
dias (Anexo E). No diario miccional, a crianga e seus responsaveis anotavam durante
3 dias todos os episddios relacionados a ingesta de liquidos e de micgdo, bem como

urgéncia e incontinéncia.
4.4.3 Exame para avaliagao de obstrucao das vias aéreas superiores:

Todos os pacientes foram submetidos a um exame de videoendoscopia nasal
em clinica privada, sem 6nus. Todos os exames foram realizados pelo mesmo
profissional otorrinolaringologista habilitado e para diagnosticar e mensurar possivel
causa de obstrucao respiratéria alta, como por exemplo, hipertrofia de adenoides. O
exame foi realizado com fibronasolaringoscépio 10RP3 da marca Pentax®. A
classificagdo da obstru¢ao da VAS observada no exame foi descrita em percentagem
de obstrugéo de VAS.

4.5 INTERVENCAO

O tratamento de asma foi iniciado logo apdés a realizagcdo da primeira
entrevista, videoendoscopia nasal e coleta dos diarios (miccional e de noites secas) e
para tal, foi usado beclometasona inalatéria fornecida gratuitamente na rede publica

de saude. A dose recomendada foi de um jato de 200 mcg de 12 em 12 horas através
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de espagador com bocal, dispositivo esse que permite a aplicacdo do aerossol e
minimiza problemas de inalagdo inadequada (LAVORINI; FONTANA, 2009).

As consultas subsequentes foram mensais e incluiam além de exame fisico
(definicdo de IMC) , uma avaliagao da técnica inalatéria para evitar possiveis erros de
aplicagdo da medicagao, do nivel de controle de asma do paciente (Anexo B para
pacientes de 5 a 11 anos e Anexo C para maiores de 12 anos) e da frequéncia da
enurese avaliada por coleta de diario de noites secas e molhadas continuo (Anexo E).
Se o nivel de controle indicasse asma n&o controlada (pontuagdo menor que 20
pontos nos questionarios c-ACT ou ACT) em alguma das consultas subsequentes,
mesmo com tratamento continuo e mecanismo inalatério realizado de forma
adequada, entdo o tratamento era ajustado conforme orientagdo das Diretrizes da
Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia para o manejo da asma em vigéncia
na elaboracdo do projeto (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2012) ou seja, passando para a etapa 4 de tratamento que consiste,
entre outras possibilidades, em dose alta de corticoide inalatério associado a
broncodilatador de longa duragdo. Para tal, usamos a associacdo de salmeterol e
fluticasona na dosagem de 25/125 mcg, dois jatos de 12 em 12 horas, também
aplicada através de espagador com bocal. Da mesma forma, reduzimos a dose diaria
ao término do acompanhamento e mediante controle dos sintomas de asma.

As etapas do projeto estdo descritas no Fluxograma 1.



29

Fluxograma 1 — Descricado das etapas do projeto

CONSULTA COM
COMSULTA ARMBULATORIC PESOUISADOR

DE CNURESE Afiaanees A% ferirEts WIDEQERDOSOOPLA
COLETA DIARD BAICCIOM AL MAS AL

C-ACT ou ACT
COLETA DEARIO NOITES SECAS e

INICIO DO

TRATAMENTO
DA ASMA,

ACOMPANHAMENTD MENSAL
DIARIO DE NOITES SECAS/
C-ALCT ou ACT + IMC

B MESES

AVALIACAD FINAL : MELHORA ENURESE
SEGUMNDO CRITERIOS ICCS

Fonte: Elaborado pela autora (2022).

4.6 DEFINICAO DAS PRINCIPAIS VARIAVEIS
4.6.1 Obstrucao de vias aéreas superiores

A obstrucao de VAS foi definida através do exame de videoendoscopia nasal
e classificada de 0 a 25% ; 25 a 50% ; 50 a 75% e igual ou maior que 75% seguindo
a classificagao de Brodsky utilizada para avaliagdo das tonsilas palatinas (BRODSKY,
1989).

4.6.2 Presenca de rinite e outras alergias

O diagndstico clinico de rinite alérgica foi definido na anamnese (Apéndice D)
através da presenca de sintomas como prurido nasal, congestdo nasal, coriza,
espirros, prurido ocular ou outros, como pigarro. A presenga de algum desses

sintomas permitia fazer o diagnéstico de rinite alérgica exceto a congestdo nasal que
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quando isolada dos outros sintomas nao foi considerada pelo fato de confusdo com
quadro de obstrugédo anatémica das VAS (hipertrofia adenoidiana).

Questionamos sobre a presenga de urticaria sem causa definida, alergia
alimentar ou medicamentosa, estréfulo, choque anafilatico, edema subito de olhos
e/ou boca e lesbes de dermatite atopica. Classificamos essas outras alergias além da

rinite pela quantidade delas em: uma, duas, trés e quatro ou mais alergias.
4.6.3 Obesidade

Definimos o indice de Massa Corpérea (IMC) de cada paciente ao ingressar
na pesquisa através de afericdo de peso e estatura realizada em balanga da marca
Filizola®. Através das curvas de IMC por idade para meninas e meninos (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, c2022), classificamos cada paciente em situacéo de peso
normal para idade (escore de -2 a +1) ; sobrepeso ( escore de +1 a +2) e obesidade
(escore de peso > +2). Apenas a variavel “obesidade” foi utilizada na analise

estatistica.
4.6.4 Noites secas/molhadas no ingresso e no término da pesquisa

Através do diario de noites secas e molhadas (Anexo E) , definimos a
quantidade de noites secas/molhadas em 30 dias na entrada e na saida da pesquisa.
Consideramos qualquer melhora (melhora parcial e total) acima de 50% de aumento
nas noites secas conforme critérios da ICCS (NEVEUS et al., 2020).

4.7 ANALISE ESTATISTICA
4.7.1 Analise das variaveis

A descricdo das variaveis quantitativas, continuas ou ordinais, foi realizada
através de medidas de tendéncia central como médias ou medianas e por medidas de
dispersao como desvio-padréo, variagdo interquartil ou valores minimo e maximo. As
variaveis nominais ou qualitativas foram descritas através de valores absolutos,
percentagens ou propor¢gdes. Na comparagdo da diferenca da principal variavel

continua (numero de noites secas/ molhadas) utilizamos o teste t Student.
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4.7.2 Estratégia de selecao de regressao logistica e modelo conceitual utilizado

Para avaliar as medidas de efeitos das variaveis independentes (obstrugao
das VAS; presencga de alergias e obesidade) com a variavel binomial (melhora da
enurese segundo critérios da ICCS) utilizamos andlises de regressao logistica. Para
as analises foi utilizado o programa estatistico Jamovi (Version 1,6).

A seguir, o fluxograma do modelo conceitual utilizado para explicar a interagao
das variaveis utilizadas. A variavel binomial utilizada fora a melhora de mais ou menos
de 50% de noites molhadas apds a intervencao, sendo 1 — mais de 50% e 0 — menos
de 50% de melhora.

Fluxograma 2 — Modelo conceitual utilizado

OBSTRUGAO DE VAS

PRESENCA DE ALERGIAS

NUMERO DE NOITES NUMERO DE NOITES P
SECAS/ MOLHADAS TRATAMENTO E CONTROLE SECAS/ MOLHADAS

DA ASMA OBESIDADE

. PN

PRE TRATAMENTO POS TRATAMENTO

IDADE

SEXO

Fonte: Elaborado pela autora (2022).

A variavel do objetivo primario a a diminuigcdo das noites molhadas (melhora
das noites secas) que foram avaliadas em periodo de 30 dias.

As variaveis influenciadoras utilizadas para responder ao objetivo secundario
da pesquisa foram: o grau de obstru¢cdo de coanas observado na videoendoscopia
nasal flexivel; a presenga de alergias respondida em questionario pelo responsavel
pela crianga e a presenca de obesidade definida pelo pesquisador através de exame
fisico, definigéo e classificagdo de IMC (WORLD HEALTH ORGANIZATION, c2022).

4.7.3 Critérios de selecao do modelo de regressao logistica mais estavel

A estratégia de selegdo das variaveis foi a forward e a interpretacdo dos
modelos se deu a partir das analises dos odds, AIC, deviance e R quadrado.

A seguir, as explicagdes de como interpretar tais parametros:
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Odds Ratio: € uma medida de associacao que determina quantos pontos
percentuais irdo se modificar na variavel resposta a partir dos preditores utilizados no
modelo (DIEZ; CETINKAYA-RUNDEL; BARR, 2019);

AIC (critério AKAIKE): € uma métrica que mensura a qualidade de um modelo
estatistico; quanto menor o AIC, melhor o ajuste do modelo aos dados; porém, nem
sempre o modelo com o menor AIC para um conjunto de preditores necessariamente
se ajusta bem os dados (DIEZ; CETINKAYA-RUNDEL; BARR, 2019);

Deviance ajustado do modelo de regresséo: quantifica a diferenca entre o
modelo atual e o modelo completo. Normalmente, quanto menor o valor do deviance,
mais estavel sera o modelo; além disso, ele tende a ter uma relagéo inversa ao AIC,
ou seja, quanto maior for o AIC, menor sera o deviance, e, portanto, mais estavel sera
o modelo (DIEZ; CETINKAYA-RUNDEL; BARR, 2019);

R quadrado: € uma medida estatistica de quao préximos os dados estao da
linha de regressao ajustada. Ele também é conhecido como o coeficiente de
determinagdo ou o coeficiente de determinagdo multipla para a regressdo multipla.
Portanto, quanto maior, considerando as outras analises ja descritas, mais
estabilidade ele dara ao modelo (DIEZ; CETINKAYA-RUNDEL; BARR, 2019).

De todos os modelos gerados, selecionamos aquele mais estavel combinando

menor deviance e AIC (critério AKAIKE) associados a um melhor R?.
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5 RESULTADOS

Foram recrutadas 32 criangas com enurese primaria e asma nao controlada
que preenchiam os critérios de inclusao para o estudo; dessas, 12 abandonaram a
pesquisa nos primeiros meses de tratamento ou até mesmo antes de iniciar o mesmo.
Portanto, 20 criangas finalizaram todo o periodo de acompanhamento de 6 meses. Os
principais motivos do abandono foram dificuldades de compreensao e realizagdo do
diario miccional e dificuldade de se ausentar do trabalho para as consultas

(Fluxograma 3).

Fluxograma 3 — Numero de pacientes que finalizaram a pesquisa

Criancas recrutadas
n=32

Criancgas que w
abandonaram <

n=12 J

\ 4

Criancas com ciclo de
pesquisa completo

n=20

Fonte: Elaborado pela autora (2022).

As 20 criangas tinham idades entre 5 e 12 anos (7,4 + 2,41 anos) e com padréo

homogéneo de distribuigdo quanto ao sexo conforme apresentado na Tabela 1.
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Tabela 1 — Andlise demografica de amostra

Pacientes n(%)
Idade média (anos) 7.4 £ 2,41
Género
Meninos 10 (50)
Meninas 10 (50)

Fonte: Elaborada pela autora (2022).

Cinco criangas (25%) apresentavam obesidade para a idade, sendo todos
meninos. Segundo o0s seus respectivos responsaveis, todos os pacientes
apresentavam sintomas de rinite alérgica assim como, pelo menos algum outro tipo
de alergia segundo relato dos pais. Essas caracteristicas da populagao estudada sao

apresentadas na Tabela 2.

Tabela 2 — Caracteristicas da populagao estudada

Caracteristicas n(%)
Obesidade 5(25)
Masculino 5(100)
Feminino 0(0)
Presenca de sintomas de rinite alérgica 20(100)
Relato de outras alergias (alimentar, medicamentosa, etc.) 20(100)
Uma alergia 6(30)
Duas alergias 7(35)
Trés alergias 5(25)
Quatro ou mais alergias 2(10)

Fonte: Elaborada pela autora (2022).

Na Tabela 3, estdo descritos os resultados encontrados na videoendoscopia

nasal.
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Tabela 3 — Prevaléncia de obstrugéo de vias aéreas superiores avaliada
na videoendoscopia nasal flexivel

Variaveis n(%)
Obstrugéo < 25% 2(10)
Obstrugéo entre 25% e 50% 4(20)
Obstrucéo entre 50% e 75% 2(10)
Obstrugéo > 75% 12(60)

Fonte: Elaborada pela autora (2022).

Todos os pacientes apresentaram controle dos seus sintomas de asma nos
primeiros meses de tratamento e 6 dos 20 pacientes (30%) necessitaram para este
controle, de acréscimo de broncodilatador de longa duragéo (salmeterol) ao corticoide
inalatorio. Apdés 6 meses de tratamento de asma e conforme classificagdo da ICCS
(NEVEUS et al., 2020), 3 pacientes apresentaram melhora total da enurese (melhora
dos sintomas urinarios superior a 99%) e 8 pacientes apresentaram melhora parcial
da enurese (50 a 99% de resolugéo dos sintomas). Dessa forma, 55 % dos pacientes
apresentaram resposta ao menos parcial (reducéo de 50% ou mais) da enurese no
decorrer da pesquisa. A distribuicdo dos resultados em fungédo do género esta na
Tabela 4.

Tabela 4 — Melhora da enurese conforme critérios da International Children
Incontinence Society

Frequéncia absoluta Frequéncia relativa

Variaveis

M F (%)
N&o melhora 5 4 45
(< 50% de melhora)
Melhora parcial 3 5 40
(50 a 99% de melhora)
Melhora total 2 1 15
(> 99% de melhora)
Resposta ao menos parcial 5 6 55
(=50%)

Legenda: M — masculino; F — feminino; < menor; > maior; > maior ou igual
Fonte: Elaborada pela autora (2022).
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Foi observada uma melhora estatisticamente significativa entre a quantidade
de noites secas em 30 dias ao término da pesquisa com um aumento de 64,4% das

mesmas (p = 0,010). Segue o aumento das noites secas (NS) no Grafico 1.

Grafico 1 — Representacéo do aumento das noites secas (NS) em 30 dias no inicio
e término da pesquisa
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Fonte: Elaborado pela autora (2022).

Para responder ao objetivo secundario da pesquisa ou seja, avaliar a
influéncia das variaveis “grau de obstrugao de coanas observado na videoendoscopia
nasal flexivel”; “presenga de alergias respondida em questionario pelo responsavel
pela crianga” e a “presenca de obesidade através de IMC, realizamos analise de

regressao logistica (Tabela 5).



Tabela 5 — Modelo de regressao logistica binomial mais estavel
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Regressao logistica Deviance
binomial 21,4 AlC R2
31,4 0,224
IC 95%
Preditor Estimate

Inferior Superior SE p OR
Obesidade 1,0201 -3,770 1,7301 1,4032 0,467 0,361
Alergias 1,2089 -0,170 2,5882 0,7037 0,086 3,350
Video 0,2405 -0,734 1,2151 0,4973 0,629 1,272
NM em 30 0,1165 -0,279 0,0457 0,0828 0,159 0,089
dias
entrada

Notas: Estimate — representa a probabilidade log da “Classificacdo ICCS = 1” ocorrer em

relacdo a “Classificagao ICCS = 0.
Legenda: AIC — critério AKAIKE; OR — Odds ratio — razdo de chance; SE (Standard error)

— erro padréo; NM — noites molhadas.

Fonte: Elaborada pela autora (2022).

A andlise estatistica baseada nesse modelo de regressdo mostra que a

variavel independente “obesidade” nao influenciou a melhora da enurese dos

pacientes (OR= 0,361; IC 0,023-5,641) enquanto as variaveis “outras alergias” e

“alteracdes na videoendoscopia nasal” influenciaram positivamente essa melhora,
com os respectivos resultados (OR = 3,350; IC 0,844-13,306) e (OR=1,272; IC 0,480-

3,370).
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6 DISCUSSAO

Os resultados mostram uma melhora da enurese com o tratamento da asma
em pacientes com ambas as doengas e com isso, trazem uma nova perspectiva de
tratamento para esse grupo de enuréticos com sintomas respiratérios. Até entao
conheciamos apenas os resultados benéficos do tratamento de pacientes com
obstrucédo de VAS sobre a melhora dos sintomas de enurese apds serem submetidos
a intervencao cirurgica: aproximadamente dois ter¢cos das criangas apresentam cura
completa da enurese ap6s adenotonsilectomia (CINAR et al., 2001; AYDIL et al., 2008
GONCALVES et al., 2010; RIBEIRO, 2021; WALEED; SAMIA; SAMAR, 2011;
WEISSBACH et al.,, 2006). No presente estudo, encontramos uma melhora pelo
menos parcial da enurese em 55% dos nossos pacientes sem qualquer intervencéo
cirurgica ou tratamento para enurese, apenas com o tratamento clinico de asma. O
aumento das noites secas em 30 dias, no inicio e término da pesquisa foi de 64,4%.

Sabemos que nem todos os enuréticos com DRS submetidos a corregao
cirurgica da obstrugdo das VAS, apresentam melhora dos sintomas urinarios. A
melhora da enurese €& proporcional a gravidade da apneia detectada no pré-
operatorio através de polissonografia (THOTTAM et al., 2013 KOVACEVIC et al.,
2014). Pela dificuldade de acesso ao exame de polissonografia, definimos o grau de
obstrucdo das VAS dos nossos pacientes através de videoendoscopia flexivel e ndo
dispomos portanto de informacdes sobre a repercussdo clinica dessa obstrucao
durante o sono (indice de apneias e hipopneias). A avaliagdo endoscoépica é
momentanea e supomos que a obstru¢ao encontrada, possa ser superestimada por
quadros de edema encontrados em situagdes de rinite alérgica.

Entre os fatores que influenciaram positivamente a melhora da enurese,
tivemos a presencga de outras alergias além da rinite e asma. Todos os 20 pacientes
tinham relato de sintomas de rinite alérgica o que impossibilitou o uso dessa variavel
na analise por regressao logistica.

A associagédo da enurese com alergias ja esta bem demostrada na literatura
(LAl et al., 2018; MUNGAN et al., 2005; OZKAYA et al., 2016; RAWASHDEH et al.,
2002; ZALESKI; SHOKEIR; GERRARD, 1972). Num estudo caso controle realizado
na Turquia, 34% dos pacientes enuréticos apresentavam doencgas alérgicas enquanto
essas ocorreram em apenas 12% do grupo controle (YILMAZ-DURMUS et al., 2018).

Da mesma forma, a associagdo com urticaria e alergias alimentares ou
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medicamentosas foi descrita em meninos enuréticos (ZALESKI;, SHOKEIR;
GERRARD, 1972).

Esses estudos sdo observacionais e evidenciam apenas associagdo dos
quadros de alergia (RA, alergias alimentares, urticarias entre outras) com a presenca
de enurese. Nao ha relatos atuais de estudos com intervencdo, para avaliar a
repercusséao do tratamento de quadros alérgicos nos sintomas de enurese.

Da mesma forma , observamos uma associagao positiva do fator “alteragdes
na videoendoscopia” com a melhora da enurese apés tratamento da asma. Esse
resultado inicialmente nos surpreendeu ja que a maioria dos estudos que mostra
associagdo da enurese com SAOS em criangas, mostra também melhora dos
sintomas urinarios na maioria dos pacientes apods procedimento cirurgico
(adenoidectomia e/ou tonsilectomia) (DING et al., 2017; FIROOZI et al., 2006;
GONCALVES et al, 2010; RIBEIRO, 2021; WALEED; SAMIA; SAMAR, 2011,
WEISSBACH et al., 2006).

O que pode explicar essa associacdo positiva entre alteragdes na
videoendoscopia e melhora da enurese com o tratamento de asma seria a presenca
concomitante de rinite alérgica. Na literatura, 60,8% dos pacientes com hipertrofia de
adenoides apresentam rinite alérgica associada (CARDOSO et al., 2020).

A rinite alérgica esta associada a maior risco de disturbios do sono como
insdnia ou sono agitado, enurese e DRS (tanto a AOS quanto o ronco primario) (LIU
et al., 2020). Considera- se hoje que a rinite potencializa as DRS sendo inclusive um
preditor independente para o insucesso na adenotonsilectomia em criangas (HUO et
al., 2017). Alguns autores consideram que a rinite alérgica aumenta o risco de AOS
(LOFASO et al., 2000) e outros, que a sensibilizagao atépica poderia contribuir para a
exacerbacao de uma AOS pré-existente (ZHANG, J. et al., 2016). No presente estudo,
60 % dos pacientes tinham uma obstrugéo maior que 75% na videoendoscopia nasal
e todos os pacientes tinham relato de sintomas de rinite. Provavelmente, a presenca
concomitante de rinite alérgica foi fator agravante nos resultados do exame
endoscopico.

Assim como a asma e a enurese, a rinite alérgica também compromete o sono
(KROUSE, H. J.; DAVIS; KROUSE, J. H., 2002). Alguns mediadores inflamatérios
envolvidos nesse processo alérgico, foram associados a alteragcbes do sono
verificados em polissonografia, como o aumento da laténcia e diminuicdo do tempo

do sono Rapid Eye Moviment (REM, traduzindo: sono com movimentos rapidos dos
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olhos) assim como diminui¢gdo da laténcia para o inicio do sono (KROUSE, H. J,;
DAVIS; KROUSE, J. H., 2002). O sono de enuréticos € mais fragmentado. A
deprivagao recorrente de sono acaba alterando o limiar de despertar e criangas
enuréticas sédo descritas com dificeis de acordar pelos seus pais (COHEN-ZRUBAVEL
et al.,, 2011; YEUNG; DIAO; SREEDHAR, 2008). Da mesma forma, a qualidade do
sono na asma € inversamente proporcional ao controle da doenga. Piores medidas
objetivas da fungao pulmonar como o VEF1 (Volume Expiratdrio Forgado no primeiro
segundo) definidas através de espirometria, estdo associadas a pior qualidade de
sono (KOINIS-MITCHELL et al., 2017). Portanto, asma, rinite alérgica, DRS e enurese
comprometem o sono dos pacientes de alguma forma. Resta saber se o controle de
algum desses disturbios do sono pode interferir de forma retroativa nos outros, apenas
através da melhora na qualidade do sono.

Encontramos uma associagao negativa entre a presenca de obesidade com a
melhora da enurese apds o tratamento de asma. Criangas obesas apresentam um
risco maior de ter enurese do que criangas néo obesas (ZHANG, A. et al., 2019).
Estudos populacionais mostram também uma associagéo entre asma e IMC elevado
(CASTRO—RODRiGUEZ et al., 2001; MANNINO et al., 2006). No entanto, a
associacao entre obesidade e asma atual parece ser maior em criangas n&o atépicas
(OR, 2,46; IC 1,21-5,02) do que criangas atépicas (OR, 1,34; IC 0,70-2,57); a atopia
sendo definida nesse estudo, através de teste cutdneo positivo (VISNESS et al,,
2010). A obesidade afeta os pulmdes de diversas forma, seja por alteragdes na
mecanica pulmonar, aumento na inflamacdo e na hiperresponsividade das vias
aéreas; além de corroborar para um maior sedentarismo e cursar com outras
comorbidades também associadas a asma como a doenga do refluxo gastroesofagico
e as DRS (JENSEN; WOOD; GIBSON, 2012). As DRS estdo relacionadas a
obesidade assim como a asma; no entanto a causalidade e relagdo temporal dessas
comorbidades ainda n&o esta bem estabelecida. Ha evidéncias que sugerem que
asmaticos obesos tém mais sintomas, usam medicamentos de crise com mais
frequéncia e portanto estariam com pior controle da doenga. Os protocolos atuais de
manejo da asma sugerem portanto a perda de peso como parte da tratamento de
asmaticos obesos (GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2022). Todos os pacientes
do nosso estudo incluindo aqueles classificados como obesos, obtiveram controle de
sua asma durante a avaliacdo: alguns com o tratamento inicial e outros apds

acréscimo do broncodilatador de longa duragdo. Observamos que pacientes com IMC
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de obesidade no inicio da pesquisa continuaram obesos apdés 6 meses de
acompanhamento e nao apresentaram melhora significativa da enurese com o
tratamento de asma. Nao podemos afirmar se o controle da asma desses pacientes
se manteria a longo prazo sem qualquer interveng&o na perda de peso.

Os nossos pacientes foram tratados com uma dose de 400 mcg de
beclometasona diaria que no inicio do projeto era considerada uma dose média de
corticoide inalatorio para criangas a partir de 5 anos e correspondia a uma das opgdes
de inicio de tratamento (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E
TISIOLOGIA, 2012). Hoje, essa mesma dose representa uma dose alta de corticoide
inalatério (GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2022; SOCIEDADE BRASILEIRA DE
PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2020) e, portanto tivemos a preocupacéao de reduzir
a dose do mesmo para 200 mcg diarios, assim que terminado o prazo de
acompanhamento e mediante controle da asma do paciente. Da mesma forma,
aqueles que necessitaram de acréscimo de broncodilatador de longa durag¢ao para
controle da asma, tiveram a sua dose diaria reduzida ao término do acompanhamento
e com controle da asma.

No inicio do estudo, as criangas realizavam um exame de espirometria com
prova broncodilatadora (prova de fungéo pulmonar completa) ao ingressar e sair da
pesquisa, mas este exame acabou sendo excluido devido a ocorréncia da Pandemia
Covid-19 que interditou a realizacao do exame por determinado periodo e pelo risco
de disseminagéo do virus SARS- CoV-2. A OMS recomenda uma avaliagéo inicial da
fungdo pulmonar no diagnéstico de asma ou inicio do tratamento e um baixo volume
expiratério forgcado no primeiro segundo (FEV1) é considerado preditor independente
de risco de exacerbagdes e portanto do nivel de controle da doenga. No entanto,
espirometrias parecem ter menos utilidade em criangas do que em adultos. Varias
criangas com asma nao controlada tem uma fungdo pulmonar normal entre os
episodios de crise (GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2022). O exame pode ser
realizado a partir dos 5 anos de idade no entanto alguns de nossos pacientes que
ingressaram na pesquisa antes da pandemia Covid 19, apresentaram dificuldades de
entendimento e realiza¢do dele. Dessa forma e devido aos motivos citados acima, o
diagndstico de asma permaneceu como sendo exclusivamente clinico.

Uma das limitagdes encontradas no estudo foi o alto indice de abandono
(87,5%). Associamos esse ocorrido a um comportamento comum a muitos pacientes

portadores de doengas crbnicas e que requerem um cuidado constante. Nathan et al.
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(2015) mostraram através de estudo multicéntrico realizado entre 2009 e 2011, que
mais de 60% dos pacientes acreditam que podem controlar o seu quadro de asma
apenas com o uso de medicagao broncodilatadora em caso de crise, e portanto nao
fazem tratamento de prevengédo. Essa conduta contraria as recomendagdes atuais de
controle da doenga (GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2022). Aproximadamente
18% dos enuréticos também abandonam o tratamento (MONGE ZAMORANO;
MENDEZ ABAD; GARCIA NIETO, 2005)

Outra limitagdo foi a impossibilidade de acrescentar um grupo controle
representado por pacientes enuréticos e asmaticos que seriam tratados com placebo.
Entendemos que realizar um diagnostico de asma n&o controlada e nado realizar o
tratamento preconizado para ela seria condig&o incorreta.

Da mesma forma, tivemos dificuldade de isolar o tratamento de asma do
tratamento de rinite em alguns pacientes que apresentaram sintomas mais
acentuados de rinite no decorrer do acompanhamento, e consequentemente usaram
por conta prépria, medicagdes tépicas para alivio ou prevencéo deles.

Finalmente, ainda sdo necessarios estudos para esclarecer a eficacia do
tratamento clinico de alergias e asma na repercussao dos sintomas de enurese. No
entanto, sugerimos que futuramente seja proposto um fluxograma de abordagem
inicial dos pacientes enuréticos com sintomas respiratérios. Dessa forma, poderiamos
direcionar o tratamento desses pacientes evitando que eles sejam submetidos a

tratamentos longos e insatisfatérios, gerando frequentes abandonos.
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7 CONCLUSAO

Os resultados mostram uma melhora pelo menos parcial da enurese em 55%
dos pacientes enuréticos asmaticos com o tratamento da asma.

As noites secas em 30 dias aumentaram em 64,4 apos o tratamento. A
“presencga de outras alergias” e “alteragdes na videoendoscopia nasal” influenciaram
positivamente a melhora dos sintomas urinarios. A “obesidade” ndo influenciou a

melhora da enurese.
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APENDICE A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

O(a) seu(ua) filho(a) esta sendo convidado (a) a participar como voluntario (a) da
pesquisa “Tratamento de asma em pacientes enuréticos: repercussao nos sintomas
urinarios”. Ja foi comprovada em estudos anteriores a associagdo entre enurese (ato de
urinar durante o sono em criangas maiores de 5 anos e cujo controle ja deveria estar presente)
e doencgas respiratérias do sono como ronco ou apneia (crianga que para de respirar por
segundos durante o sono) assim como entre enurese e asma (bronquite asmatica). Varios
estudos internacionais j& demonstraram que a resolu¢do da apneia (cirurgia de adenoides
e/ou amigdalas) em criangas leva a frequente resolugédo da enurese. Ainda nao foi descrito se
o tratamento da asma altera de alguma forma os sintomas de enurese. Nao existem estudos
na literatura com esse proposito. Caso vocé autorize a participagéo do(a) seu(ua) filho(a), sera
iniciado o acompanhamento do(a) mesmo(a) através de consultas mensais, realizacdo de
exames ( espirometria para avaliagdo de asma e videonasoendoscopia para avaliagdo de
obstrucdo da via respiratoria alta geralmente causada por aumento no tamanho das
adenoides) e tratamento da asma. Para participar deste estudo vocé e seu(ua) filho(a) ndo
terdo nenhum custo, nem receberao qualquer vantagem financeira. As medicagdes prescritas
para o tratamento da asma séo fornecidas gratuitamente pelo sistema uUnico de saude e os
exames solicitados realizados em hospital de ensino ou em clinica privada no entanto
gratuitamente, mediante acordo prévio com a mesma para realizacdo da pesquisa. Vocé e
seu(ua) filho(a) serao esclarecidos sobre o estudo em qualquer aspecto que desejarem e
estardo livre para participar ou recusar-se a participar. Poderao retirar seu consentimento ou
interromper a participagéo a qualquer momento. A participagédo do seu(ua) filho(a) é voluntaria
e a recusa em participar ndo acarretara qualquer penalidade ou modificagdo na forma em que
seu(ua) filho(a) é atendido (a) pelo pesquisador. O pesquisador ira tratar a identidade do(a)
seu(ua) filho(a) com padrées profissionais de sigilo e o(a) mesmo(a) ndo sera identificado em
nenhuma publicacdo que possa resultar deste estudo. Este estudo apresenta o mesmo risco
existente em atividades rotineiras como conversar, tomar banho, ler, etc. Apesar disso, vocé
e seu(ua) filho(a) tem assegurado o direito a ressarcimento ou indenizagdo no caso de
quaisquer danos eventualmente produzidos pela pesquisa. Caso seja de sua vontade, o
tratamento de asma do seu(ua) filho(a) em podera prosseguir apds os 6 meses da pesquisa,
em ambulatério do SUS realizado pelo préprio pesquisador. Os resultados da pesquisa
estardo a sua disposi¢cao quando finalizada. O nome do seu(ua) filho(a) ou o material que
indique sua participagado ndo sera liberado sem a sua permissdo. Os dados e instrumentos
utilizados na pesquisa ficardo arquivados com o pesquisador responsavel por um periodo de
5 anos, e apds esse tempo serdo destruidos. Este termo de consentimento encontra-se
impresso em duas vias, sendo que uma cépia sera arquivada pelo pesquisador responsavel,
e a outra sera fornecida a vocé.

CONSENTIMENTO:

Declaro ter lido este texto, compreendido todas as etapas do procedimento e,
também, ter tido oportunidade para esclarecer todas as duvidas pertinentes. Sei que a
qualquer momento poderei solicitar novas informagdes e modificar minha decis&do de autorizar
a participagdo do meu(ua) filho(a) se assim o desejar. Desta forma, eu concordo,
voluntariamente, que meu(ua) filho(a) participe desta avaliagdo e autorizo o uso dos dados
obtidos em pesquisas.
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Em, de de 20

Nome completo:
Endereco: Telefone:
Pesquisador responsavel: PATRICIA DAHAN

Endereco: Rua Sao Sebastido 776, CEP 36015-410 Telefone: 988849046

Assinatura do avaliado

Assinatura do pesquisador

Comité de Etica em Pesquisa - SUPREMA - SOCIEDADE UNIVERSITARIA PARA O ENSINO
MEDICO ASSISTENCIAL LTDA - Alameda Salvaterra, no 200, Bairro Salvaterra, CEP 36.033-003 -
Juiz de Fora, MG. Tel.: (32) 2101-5015. E-mail: cep@suprema.edu.br — Horario de Funcionamento:
Segunda a Quinta das 07:00 as 11:30 e das 12:30 as 17:00, Sexta das 07:00 as 11:30 e das 12:30 as

16:00.
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APENDICE B — Termo de Assentimento Livre e Esclarecido

(MENORES DE 12 ANOS)

Vocé esta sendo convidado (a) como voluntario (a) a participar da pesquisa
“Tratamento de asma em pacientes enuréticos : repercussao nos sintomas urinarios.
Nesta pesquisa pretendemos tratar criangcas e adolescentes com asma (“bronquite”) e
enurese (criangas maiores de cinco anos que ainda fazem xixi na cama a noite). O tratamento
sera feito com sprays (“bombinhas”) para asma e orientagdes para diminuir a chance de urinar
na cama de noite. O motivo que nos leva a estudar esse assunto é que ja existem varios
estudos que associam a enurese com problemas respiratérios como “roncar a noite” e apneia
(“parar de respirar por segundos durante o sono”). Quando esses problemas respiratérios sdo
resolvidos, ocorre geralmente melhora importante da enurese. No entanto, ninguém até hoje
observou se o tratamento da asma leva a melhora da enurese.

Para esta pesquisa adotaremos o(s) seguinte(s) procedimento(s): vocé tera
consultas mensais para receber orientacdes sobre o tratamento de sua asma que sera com
spray (“bombinha”). Além disso, vocé sera orientado sobre alguns cuidados para diminuir o
risco de “xixi na cama”. No inicio e no fim da pesquisa, sera entregue um diario de noites
secas no qual vocé mesmo anotara as noites de “xixi na cama” durante 14 dias. Nos primeiros
3 dias, vocé também sera orientado para preencher um diario miccional sobre perdas de urina
de dia. Este so sera repetido no fim da pesquisa e caso o primeiro esteja alterado. Também
serado solicitados dois exames: uma espirometria ( exame para ver o grau da sua asma e no
qual vocé sera orientado a soprar em um determinado aparelho) no inicio e fim da pesquisa e
uma unica endoscopia nasal (exame que avalia se vocé tem algum grau de obstrugdo no
aparelho respiratério alto e que consiste em colocar uma pequena sonda no seu nariz e
transmitir as imagens para uma televisao).

Para participar desta pesquisa, o responsavel por vocé devera autorizar e assinar um
termo de consentimento. Vocé nao tera nenhum custo, nem recebera qualquer vantagem
financeira. Vocé sera esclarecido (a) em qualquer aspecto que desejar e estara livre para
participar ou recusar-se. O responsavel por vocé podera retirar o consentimento ou
interromper a sua participacéo a qualquer momento. A sua participagéo é voluntaria e a recusa
em participar ndo acarretara qualquer penalidade ou modificagdo na forma em que é atendido
(a) pelo pesquisador que ira tratar a sua identidade com padrdes profissionais de sigilo. Vocé
ndo sera identificado em nenhuma publicagdo. Esta pesquisa apresenta o mesmo risco
existente em atividades rotineiras como conversar, tomar banho, ler, etc. Apesar disso, vocé
tem assegurado o direito a ressarcimento ou indenizagdo no caso de quaisquer danos
eventualmente produzidos pela pesquisa. Caso seja da sua vontade e do seu responsavel , o
tratamento de sua asma podera prosseguir apos os 6 meses da pesquisa. Os resultados
estardo a sua disposicdo quando finalizada. Seu nome ou o material que indique sua
participagcdo ndo serd liberado sem a permissdo do responsavel por vocé. Os dados e
instrumentos utilizados na pesquisa ficardo arquivados com o pesquisador responsavel por
um periodo de 5 anos, e apds esse tempo serdo destruidos. Este termo de consentimento
encontra-se impresso em duas vias: uma copia sera arquivada pelo pesquisador responsavel,
e a outra sera fornecida a vocé. Os pesquisadores tratardo a sua identidade com padrdes
profissionais de sigilo, atendendo a legislagao brasileira (Resolugdo N° 466/12 do Conselho
Nacional de Saude), utilizando as informagdes somente para os fins académicos e cientificos.
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Eu, , portador (a) do
documento de Identidade (se ja tiver documento), fui informado (a)
dos objetivos da presente pesquisa, de maneira clara e detalhada e esclareci minhas duvidas.
Sei que a qualquer momento poderei solicitar novas informacgdes, e 0 meu responsavel podera
modificar a decisdo de participar se assim o desejar. Tendo o consentimento do meu
responsavel ja assinado, declaro que concordo em participar dessa pesquisa. Recebi uma
copia deste termo de assentimento e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer as minhas
duvidas.

Juiz, de Fora, de de 2017

Menor

Pesquisador

Em caso de duvidas com respeito aos aspectos éticos desta pesquisa, vocé podera consultar:

CEP - Comité de Etica em Pesquisa - SUPREMA - SOCIEDADE UNIVERSITARIA PARA O ENSINO
MEDICO ASSISTENCIAL LTDA - Alameda Salvaterra, n® 200, Bairro Salvaterra, CEP 36.033-003 - Juiz
de Fora, MG. Tel.: (32) 2101-5000 ou (32) 2101-5001. E-mail: cep@suprema.edu.br.

Pesquisador responsavel: PATRICIA DAHAN / Endereco: rua sdo Sebastido 776, Centro . Juiz De
Fora — CEP 36015-410 ; Fone: (32) 988849046/ E-mail: pdahan1@hotmail.com.
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APENDICE C — Termo de Assentimento Informado Livre e Esclarecido

(Adolescentes com 12 anos completos, maiores de 12 anos e menores de 18 anos)

Informacédo geral: O assentimento informado para a crianga/adolescente ndo substitui a
necessidade de consentimento informado (TCLE) dos pais ou guardids. O assentimento
assinado pela crianga demonstra a sua cooperagao na pesquisa.

Titulo do Projeto: “Tratamento de asma em pacientes enuréticos: repercussao nos
sintomas urinarios.

Investigador: Patricia Dahan
Endereco: Rua Sao Sebastido 776, Centro . Juiz De Fora — CEP 36015-410

O que significa assentimento?

O assentimento significa que vocé concorda em fazer parte de um grupo de adolescentes, da
sua faixa de idade, para participar de uma pesquisa. Serao respeitados seus direitos e vocé
recebera todas as informagdes por mais simples que possam parecer.

Pode ser que este documento denominado TERMO DE ASSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO contenha palavras que vocé ndo entenda. Por favor, peca ao
responsavel pela pesquisa ou a equipe do estudo para explicar qualquer palavra ou
informacao que vocé nao entenda claramente.

Informacgédo ao sujeito da pesquisa:

Vocé esta sendo convidado(a) a participar de uma pesquisa, com o objetivo de tratar
criancas e adolescentes com asma (“bronquite”) e enurese (quando a pessoa urina ha cama
apo6s os 5 anos de idade) O tratamento sera feito com sprays (“bombinhas”) para asma e
orientacbes para diminuir a chance de urinar na cama de noite. O motivo que nos leva a
estudar esse assunto & que ja existem varios estudos que associam a enurese com problemas
respiratérios como “roncar a noite” e apneia (“parar de respirar por segundos durante o sono”).
Quando esses problemas respiratérios sao resolvidos, ocorre geralmente melhora importante
da enurese. No entanto, ninguém até hoje observou se o tratamento da asma leva a melhora
da enurese.

Para esta pesquisa adotaremos o(s) seguinte(s) procedimento(s): vocé tera
consultas mensais para receber orientacdes sobre o tratamento de sua asma que sera com
spray (“bombinha”). Além disso, vocé sera orientado sobre alguns cuidados para diminuir o
risco de enurese. No inicio e no fim da pesquisa, sera entregue um diario de noites secas no
qual vocé mesmo anotara as noites de “xixi na cama” durante 14 dias. Nos primeiros 3 dias,
vocé também sera orientado para preencher um diario miccional sobre perdas de urina de dia.
Este s6 sera repetido no fim da pesquisa e caso o primeiro esteja alterado. Também seréo
solicitados dois exames: uma espirometria ( exame para ver o grau da sua asma e no qual
vocé sera orientado a soprar em um determinado aparelho) no inicio e fim da pesquisa e uma
Unica endoscopia nasal (exame que avalia se vocé tem algum grau de obstru¢do no aparelho
respiratério alto e que consiste em colocar uma pequena sonda no seu nariz e transmitir as
imagens para uma televisao).
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Para participar desta pesquisa, o responsavel por vocé devera autorizar e assinar um
termo de consentimento. Vocé n&o tera nenhum custo, nem recebera qualquer vantagem
financeira. Vocé sera esclarecido (a) em qualquer aspecto que desejar e estara livre para
participar ou recusar-se. O responsavel por vocé podera retirar o consentimento ou
interromper a sua participagdo a qualquer momento. A sua participacao € voluntaria e a recusa
em participar ndo acarretara qualquer penalidade ou modificagdo na forma em que é atendido
(a) pelo pesquisador que ira tratar a sua identidade com padrdes profissionais de sigilo. Vocé
ndo sera identificado em nenhuma publicagdo. Esta pesquisa apresenta o mesmo risco
existente em atividades rotineiras como conversar, tomar banho, ler, etc. Apesar disso, vocé
tem assegurado o direito a ressarcimento ou indenizagdo no caso de quaisquer danos
eventualmente produzidos pela pesquisa. Caso seja da sua vontade e do seu responsavel , o
tratamento de sua asma podera prosseguir apds os 6 meses da pesquisa. Os resultados
estardo a sua disposicdo quando finalizada. Seu nome ou o material que indique sua
participacdo n&o serd liberado sem a permissdo do responsavel por vocé. Os dados e
instrumentos utilizados na pesquisa ficardo arquivados com o pesquisador responsavel por
um periodo de 5 anos, e apos esse tempo serdo destruidos. Este termo de consentimento
encontra-se impresso em duas vias: uma copia sera arquivada pelo pesquisador responsavel,
e a outra sera fornecida a vocé. Os pesquisadores tratardo a sua identidade com padrdes
profissionais de sigilo, atendendo a legislagao brasileira (Resolugdo N° 466/12 do Conselho
Nacional de Saude), utilizando as informagdes somente para os fins académicos e cientificos.
Eu, , portador (a) do
documento de Identidade (se ja tiver documento), fui informado (a)
dos objetivos da presente pesquisa, de maneira clara e detalhada e esclareci minhas duvidas.
Sei que a qualquer momento poderei solicitar novas informagdes, e o meu responsavel podera
modificar a decisdo de participar se assim o desejar. Tendo o consentimento do meu
responsavel ja assinado, declaro que concordo em participar dessa pesquisa. Recebi uma
copia deste termo de assentimento e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer as minhas
duvidas.

Contato para duvidas:

Se vocé ou os responsaveis por vocé tiver(em) duvidas com relagdo ao estudo, direitos do
participante, ou no caso de riscos relacionados ao estudo, vocé deve contatar o(a)
Investigador(a) do estudo ou membro de sua equipe: PATRICIA DAHAN telefone fixo
numero:36907143 e celular 988849046 Se vocé tiver duvidas sobre seus direitos como um
paciente de pesquisa, vocé pode contatar o Comité de Etica em Pesquisa - SUPREMA -
SOCIEDADE UNIVERSITARIA PARA O ENSINO MEDICO ASSISTENCIAL LTDA - Alameda
Salvaterra, n® 200, Bairro Salvaterra, CEP 36.033-003 - Juiz de Fora, MG. Tel.: (32) 2101-
5000 ou (32) 2101-5001. E-mail: cep@suprema.edu.br. O CEP é constituido por um grupo de
profissionais de diversas areas, com conhecimentos cientificos e ndo cientificos que realizam
a revisao ética inicial e continuada da pesquisa para manté-lo seguro e proteger seus direitos.

DECLARACAO DE ASSENTIMENTO DO SUJEITO DA PESQUISA:

Eu li e discuti com o investigador responsavel pelo presente estudo os detalhes
descritos neste documento. Entendo que eu sou livre para aceitar ou recusar, € que posso
interromper a minha participacao a qualquer momento sem dar uma raz&o. Eu concordo que
os dados coletados para o estudo sejam usados para o propdsito acima descrito.

Eu entendi a informagdo apresentada neste TERMO DE ASSENTIMENTO. Eu tive a
oportunidade para fazer perguntas e todas as minhas perguntas foram respondidas.
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Eu receberei uma coépia assinada e datada deste Documento DE ASSENTIMENTO
INFORMADO.

NOME DO ADOLESCENTE ASSINATURA DATA

NOME DO INVESTIGADOR ASSINATURA DATA

Endereco do Comité de Etica em Pesquisa para recurso ou reclamacdes do sujeito pesquisado

Comité de Etica em Pesquisa - SUPREMA - SOCIEDADE UNIVERSITARIA PARA O ENSINO MEDICO
ASSISTENCIAL LTDA - Alameda Salvaterra, n® 200, Bairro Salvaterra, CEP 36.033-003 - Juiz de Fora,
MG. Tel.: (32) 2101-5000 ou (32) 2101-5001. E-mail: cep@suprema.edu.br

Pesquisador responsavel: PATRICIA DAHAN - Endereco: Rua Sao Sebastido 776, Centro . Juiz De
Fora — CEP 36015-410 Fone: (32) 988849046 - E-mail: pdahan1@hotmail.com



APENDICE D - Identificacdo do paciente e anamnese

* Identificacao:
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Nome:

Data de nascimento: Idade: JF () Microrregido ( )
Telefone: Nome do responsavel:

Pai () Mae ( ) outro ()

* Historia de asma

Idade de inicio das crises: Duracéo das crises:

Frequéncia das crises ( no ultimo ano):

Internacgdes ou semi-hospitaliza¢des no ultimo ano:

Tratamentos anteriores: por quanto tempo?

Fazia uso correto do dispositivo inalatorio? Sim ( ) Nao( ) dose:

Parou o tratamento ha quanto tempo?

Complicagdes (pneumonias, pneumotorax, parada respiratéria)? quantas?

* Qutras alergias:

Tem sintomas de rinite alérgica?

pruridonasal ( ) congestdonasal ( ) coriza ( ) espirros ( )  pruridoocular( )

outros

Tem algum tipo de alergia de pele?

urticaria sem causa definida ()
alergia alimentar () causa
alergia medicamentosa () causa
estréfulo ()
choque anafilatico ()
edema olhos ou boca subitos ()
dermatite atopica ()
Ja fez algum exame de alergia? Testes cutdneos ( ) dosagemde IgE ( )
Data e resultados:
* Sintomas de vias aéreas superiores
Apresenta ronco a noite ( todas as noites) sim () nado ( )
Para de respirar durante o sono (apneia) sim () nao ( )
Ja apresentou ou apresenta:
sonoléncia diurna () labios arroxeados durante o sono ( )
dor de cabega pelamanha () dor de garganta frequente ()
sinusites de repeticao () otites recorrentes ()



Ja fez exames para avaliar tamanho de amigdalas ou adenoides?
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sim () ndo ( )
Quais?
Resultado:

* Histéria patolégica pregressa

Outras doengas:

Cirurgias (principalmente adenoidectomia ou amigdalectomia):

Uso de medicagao regular:

* Historia familiar

Asma: mae ( ) pai ( ) irmaos ( )
Rinite: mae ( ) pai ( ) irmaos ( )
Outros problemas respiratorios: mae ( ) pai ( ) irméos ( )
Quais:
*Histoéria gestacional e parto :
Intercorréncias na gestagéo:
prematuro () atermo ( )
Uso de oxigénio ao nascer: sim () ndo ( ) tempo:
Dias de: VM () CPAP ( ) 02 inalatério ()
Teste do pezinho normal: ()
* Historia social
Fumo passivo: sim () ndo ( ) quem?
Frequéncia do contato:
Diario ( ) 5-6 dias na semana ( ) 3-4 dias ( ) 1-2 dias ( )
menos de um vez por semana () menos de uma vez por més ( )
Contato epidemiologico tuberculose: ndo ( ) sim () quem?
Contato com animais :
nunca () esporadico ( outra casa)
digrioforadacasa ( ) diario dentro de casa / ndo nos quartos ( )
diario dentro do quarto de dormir / ndo dorme junto ()
diario dentro do quarto e dorme na cama ()

Outros alérgenos descritos pelo responsavel:




APENDICE E - Anamnese direcionada para enurese

1) A crianca faz xixi na cama atualmente? sim ( ) nao ( )

Pacientes cuja resposta acima seja n&do serao incluidos na pesquisa

2) Em que idade retirou as fraldas diurnas?

<2anos ( ) 2-3anos ( ) >4 anos ( ) N&o adquiriu (
3) Ja fez algum tratamento para enurese? sim ( ) ndo ( )

4) Se sim, qual tratamento foi usado?

Tofranil ( ) DDAVP ( ) Oxibutinina (Redimic ®) ( ) Psicolégico (
Mudancga de habitos ( ) Alarme ( ) Nenhum (
outros:

5) Ha histéria familiar de enurese? sim () nao ( ) Se sim quem?
pai ( ) mae ( ) irmaos ( ) outros

6) Qual a frequéncia semanal que ocorre a enurese noturna?
toda noite ( ) 1-3 vezes por semana ( ) 3-6 vezes por semana  (

fim de semana ( )

7) Enurese:
primaria (nunca obteve controle) ( ) secundaria (enurese apos 6 meses seco  (
8) Se secundaria, desconfia de algum motivo? sim () ndo (

9) Se sim, qual?
separagdo dos pais () mudanca de endereco ou cidade (
morte () mudanga de escolar (

outros:

10) Qual o numero de mic¢des por noite?
1 () 2 () 3oumais ( ) ndo sabe ( )

11) Faz xixi na cal¢a de dia? sim () ndo (
Se Sim, com qual frequéncia?
tododia ( ) 1-3 () 3ab (

fim de semana ( )

12) A crianga apresenta:
frequéncia (polaciuria) () incontinéncia () urgéncia (
urge-incontinéncia () micgéo infrequente (3 ou menos micgdes/dia) (



13) Ja teve algum episédio de infecgao urinaria? sim () nao

Se Sim, quantos episddios?

1 () 2 () 3 oumais ( )
14) Apresenta constipacao intestinal? sim () nao
15) A crianga tem algum disturbio do sono? sim () nao
sono profundo () parassonias (sonambulismo, fala dormindo, etc.)

16). A dieta da crianca inclui:
* cafeina(café, cha preto/mate, colas/guarana, chocolate) - qual frequéncia?
1 vez ao dia () mais de 1 vez/dia ( ) esporadica
bebidas citricas (laranja e etc.) - qual frequéncia?

1 vez ao dia () mais de 1 vez/dia ( ) esporadica

17) A criancga ja fez ou esta fazendo algum tratamento?
* ja fez: sim () néo ( )

* esta fazendo: sim () ndo ( )

18) Se Sim, qual?

(

(

(
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)

Tofranil ( ) DDAVP ( ) Oxibutinina () Alarme ( ) Psicolégico ( )
outros:
19) Qual o resultado? Cura () melhora parcial () sem melhora ()
20) Profissional que orientou o tratamento:
Urologista () Pediatra () Neurologista () Nefrologista ( )
Psiquiatra () Clinico geral ( ) Médico de familia ( )  Psicélogo ( )

Outros
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ANEXO A - Parecer do Comité de Etica em Pesquisa

FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS E DA SAUDE DE QW@
JUIZ DE

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: TRATAMENTO DE ASMA EM PACIENTES ENURETICOS: REPERCUSSAQ NOS
SINTOMAS URINARIOS

Pesquisador: Patricia Dahan

Area Tematica:

Versio: 4

CAAE: 66961717.7.0000.5103

Instituigic Proponente: SUPREMA-SCCIEDADE UNIVERSITARIA PARA O ENSING MEDICO
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 3.421.446

Apresentagio do Projeto:

A associacio entre enurese e as Doencas Respiratdrias do Sono (DRS) ja foi demonstrada. Inclusive
diversos estudos mostram resolucio de aproximadamente dois tercos ou mais dos casos de enurese
quando da resclugdo cirdrgica da DRS através de adencidectomia associada ou ndo a amigdalectomia.
Enuréticos também tem maior chance de serem asmaéticos. Questiona-se se essa associacio entre enurese
e asma esta relacionada a presenca concomitante de obstrucdo anatdmica de vias agéreas superiores como
na Sindrome de Apnéia obstrutiva do sono, ja que normalidades das vias agreas superiores e inferiores
podem coexistir segundo a teoria da “via adrea unificada”™. Mas Essa teoria no entanto, nfo esclarece a
associagdo ja encontrada entre enurese e histéria de alergia confirmada por testes cuténeos. O estudo a
sequir prophe realizar o tratamento padronizado da asma de enuréticos com ambas as doencas e comparar
a melhora dos sintomas urinarios com outro grupo pareado de pacientes enuréticos ndo asmaticos. Ambos
05 grupos serdo submetidos a terapia comportamental da enurese.

Objetivo da Pesquisa:

CObjetivo Primario: Avaliar se o tratamento da asma altera a evolucio da enurese, em criancas maiores de 5
anos com ambas as doencas.

UOhjetivo Secundario: Avaliar se os fatoras “presenca de ronco ou apneia do sono relatada pelos

Enderego: Alamads Sabvaterra, n® 200

Bairro: Salvaterra CEP: 38.045-410
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
Telefone: (3252101-5015 Fax: (32)2101-3043 E-mail: cep@supremsa.edu.br
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FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS E DA SAUDE DE gawﬂm ma
JUIZ DE

Continuagdo do Parecer 3.421.445

pais”, “obstrucio de vias aéreas superiores diagnosticada por videoendoscopia nasal” e "presenca de rinite
alérgica ou de outras alergias™ s8o0 preditivos de melhora dos sintomas urindrios em enuréticos asmaticos.

Avaliacio dos Riscos e Beneficios:
Mao foram avaliados na presente Emenda.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

Trata-se de Emenda ndo exclusiva deste Centro Coordenador,cuja justificativa € bazeada na necessidade
de tempo maior de captacio de pacientes e consequentemeante do tratamento dos mesmos. O ndmero de
pacientes consegquido até o presente momento & insuficiente para analise dos dados.

(1 pesquisador responsavel solicita alterac8o no cronograma do projeto em questdo aumentando o praze de
captacdo de pacientes para 42 meses devido a quantidade de pacientes captados até hoje ser insuficiente.
Da mesma forma, o prazo de conclusgo do projeto passa de 2 anos para 4 anos pelo mesmo motivo.

Consideragfies sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

Todos os termos obrigatdrios foram apresentados de forma adequada & satisfatdria conforme Resolucéo
46612 e Morma Operacional CNS n® 001/2013

Recomendagtes:
Sem recomendactes. Mio foram observados dbices éticos relacionados a presente emenda.

Conclustes ou Pendéncias « Lista de Inadequagbes:

Diante do exposto, este Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos, de acordo com as atribuigies
definidas na Resolugio CNS n® 466 de 2012 e na Morma Operacional n® 001 de 2013 do CNS, manifesta-se
pela aprovacio da presente emenda no quesito ético.

Enderego: Alameda Salvaterra, n® 200

EBairro: Salvaterra CEP: 38.045-410
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA
Telefone: (32)2101-5015 Fax: (322101-5043 E-mail: cep@suprama.edubr
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MEDICAS E DA SAUDE DE
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Cnn‘.inus;io do Parecer 3.421.445

Consideractes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Qg
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Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacio
Informaches Basicas|PB_INFORMACOES BASICAS 138301 27/06/2019 Aceito
do Projeto 5 El.pdf 17:16:28
Cronograma Emenda.docx 271062019 |Patricia Dahan Aceito
17:14:36

Projeto Detalhado / |PROJETOCEPSUPREMAZ4jun2017.do | 25/06/2017 |Patricia Dahan Aceito

Brochura X 213032

Unvestinador

TCLE/ Termos de | TCLEnovo.docx 2506/2017 |Patricia Dahan Aceito

Assentimento / 21:25:35

Justificativa de

Auséncia

TCLE/ Termos de | Assentimentomaior!Zanos. docx 25062017 |Patricia Dahan Aceito

Assentimento / 212813

Justificativa de

Auséncia

TCLE/ Termes de  |AssentimentomasnoriZanes.docx 250672017 |Patricia Dahan Aceito

Assentimenta / 212753

Justificativa de

Auséncia

Folha de Rosto Folharosto.pdf 2510672017 | Patricia Dahan Aceito
212254

Declaracdo de Concordanciahmtj_jpeg 2170372017 |Patricia Dahan Aceito

Instituicdo & 16:11:06

Infraestrutura

COrcamento ORCAMENTO.docx 18/03/2017 | Patricia Dahan Aceito
19:27:24

Declaracdo de concordanciaDSCA jpg 18/03/2017 | Patricia Dahan Aceito

Instituicio & 19:05:09

Infraestrutura

Declaracdo de concordanciaClinica_jpg 18/03/2017 | Patricia Dahan Aceito

Instituicdo & 19:04:53

Infraestrutura

Situacgio do Parecer:

Aprovado

MNecessita Apreciacio da CONEP:

Nao

Enderego: Alamada Salvaterra, n® 200

Bairro: Salvaterra CEP: 38.045-410
UF: MG Municipio: JUIZ DE FORA

Telefone: (3212101-5015 Fax: (3232101-5043 E-mail-

cepi@suprama.edu.or
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FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS E DA SAUDE DE W

JUIZ DE

JUIZ DE FORA, 27 de Junho de 2019

Enderego: Alameda Salvaterra, n® 200
Bairro: Zalvaterra

UF: MG
Telefone:

Municipio:
(32)2101-5015

Assinado por:
Soraida Sozzi Miguel
(Coordenador(a))

CEP: 325.045-410

JUIZ DE FORA

Fax:

(32)2101-5043 E-mail: cep@suprema.edubr
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ANEXO B - Questionario Children Asthma Control Test (c-ACT) para criangas

de 5 a 11 anos de idade, validado para o portugués

1. Como esta a sua asma hoje?

E um grande problema
¢ enniaoe consigo fazer

O gQue €1 quero

©

3. Vocé tosse por causa de sua asma?

Sim, todo tempo

©

4. Voceé acorda a noite por causa da sna asma?

Sim, tedo tempo

©

Ruimn

Eum
problema ¢
en nio gosto

®

- ™,

Sim, na maioria

dasvezes

Simm. na maioria

dasvezes

®

Escore

E um pequeno Naoe
problema, mas Problema
tndo hem

©

Sin, algumas  Nio, nunca

VEeZes

)

Nio.nunca

©)

Sim, algumas
VezZes




2)

3)
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Parte do questionario c-ACT respondido pelo(s) responsavel(is)

Nas ultimas 4 semanas, quantos dias/més seu filho teve algum sintoma de asma durante o
dia?

(5) nenhum (2) 11 a 18 dias/més
(4) 1 a 3 dia/més (1) 19 a 24 dias/més
(3) 4 a 10 dias/més (0) todos os dias

Nas ultimas 4 semanas, quantos dias/més seu filho teve algum chiado durante o dia?

(5) nenhum (2) 11 a 18 dias/més
(4) 1 a 3 dia/més (1) 19 a 24 dias/més
(3) 4 a 10 dias/més (0) todos os dias

Nas ultimas 4 semanas, quantos dia/més seu filho acordou no meio da noite devido a asma?
(5) nenhum (2) 11 a 18 dias/més

(4) 1 a3 dia/més (1) 19 a 24 dias/més

(3) 4 a 10 dias/més (0) todos os dias
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ANEXO C - Questionario Asthma Control Test (ACT) para os maiores de 12 anos,
validado para o portugués

Nas ultimas quatro semanas,

1) A asma prejudicou suas atividades no trabalho, na escola ou em casa?

Nenhuma vez () Poucas vezes ( ) Algumas vezes ()

Maioria das vezes ( ) Todo otempo ( )

2) Como esta o controle da sua asma?

Totalmente descontrolada ( )  Pobremente controlada ( ) Um pouco controlada ( )

Bem controlada ( ) Completamente controlada ( )

3) Quantas vezes vocé teve falta de ar?
De jeito nenhum ( )  Uma ou duas vezes por semana ( ) Trés a seis vezes por semana( )

Umavezaodia ( ) Mais que uma vez ao dia ()

4) A asma acordou vocé & noite ou mais cedo que de costume?
De jeito nenhum () Uma ou duas vezes ( ) Uma vez por semana ( )

Duas ou trés noites por semana ( ) Quatro ou mais noites por semana ( )

5) Quantas vezes vocé usou o remédio por inalag&o para alivio?

De jeito nenhum ()  Uma vez por semana ou menos ( ) Poucas vezes por semana ( )

Uma ou duas vezes pordia ( ) Trés ou mais vezes pordia ( )



ANEXO D - Diario Miccional

Dia 02

Data: A
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Hora| Volume | Urgéncia
urinado{ml)

ingerida (ml)

Hora | Vaolume
urinado{ml)

Urgéncia

Perda

Volume
ingerido (ml)

Hora | WVolume | Urgéncia
urinado(ml)

ingerido (ml)

Comentdrios:

Comentdrios:

Comentdrios:
1



ANEXO E - Diarios de Noites Secas
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