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[...]

“A realidade nao é apenas o que o olho vé e ndo somente o que o ouvido escuta e 0
gue a mao pode tocar, mas também o que se esconde do olho e do toque dos dedos
e se revela as vezes, s6 por um momento, para quem procura com os olhos do
espirito e para quem sabe ficar atento e ouvir com os ouvidos da alma e tocar com
os dedos do pensamento”.

(Amos Oz, no livro: “De repente, nas profundezas do bosque”, 2005).



RESUMO

OBJETIVO: avaliar os O6bitos por asma e a tendéncia temporal da taxa de
mortalidade especifica por asma em criancas e adolescentes até 19 anos de idade
no Brasil segundo sexo, faixa etaria, regido geogréafica do pais e local do 6bito.
METODOS: estudo ecoldgico de séries temporais em que foram avaliados os 6bitos
por asma ocorridos no Brasil entre 1996 e 2015, na populacéo até 19 anos de idade.
Os dados foram coletados no Departamento de Informéatica do Sistema Unico de
Saude do Brasil, Ministério da Saude do Brasil. Foram analisadas a taxa de
mortalidade especifica por asma (TMA) e a sua tendéncia temporal pelo teste de
regressao linear. As variaveis intervenientes foram faixa etaria, sexo, local de
ocorréncia do 6bito (hospitalar ou fora do ambiente hospitalar) e regido geografica
do pais. RESULTADOS: no Brasil ocorreram 5.014 6bitos por asma em criangas e
adolescentes até 19 anos de idade ao longo dos 20 anos avaliados, a maioria
(68,1%) registrada em menores de cinco anos. Observou-se significativa reducao da
TMA entre 1996 e 2015, com coeficiente = - 0,018 (IC 95% -0,021; -0,016),
correspondendo a reducédo geral de 59,8%. A taxa de mortalidade padronizada para
a idade oscilou entre 0,57/100.000 em 1997 e 0,21/100.000 em 2014. Em geral, a
TMA foi mais elevada no Nordeste. Considerando p<0,05, em menores de um ano e
naqueles entre cinco e nove anos houve predominancia de obitos do sexo masculino
59,1 e 53,9%, respectivamente. Entre 10 e 19 anos, o predominio foi do sexo
feminino (53,7%). Quanto ao local dos obitos, 79,4% ocorreram em ambiente
hospitalar. As mortes fora do ambiente hospitalar foram significativamente mais
frequentes entre adolescentes, 26,4%, quando comparadas com outros grupos
etarios. Nao houve diferenca da tendéncia temporal entre 0os sexos nem decréscimo
significativo dos Obitos documentados fora do ambiente hospitalar.
CONCLUSOES: houve reducéo da tendéncia temporal da mortalidade por asma em
criancas e adolescentes nos 20 anos avaliados. As taxas de mortalidade variaram
nas diversas regiées geograficas do pais, sendo, em geral, mais elevadas na regido
Nordeste, refletindo provavelmente iniquidades sociais, econémicas e na area da
saude. A maioria dos Obitos ocorreu em menores de cinco anos. As dificuldades de
diagnostico da doenca nessa faixa etaria associaram-se a triste realidade de
vulnerabilidade, em paises e regides de baixa renda, onde esse grupo representa
maior proporcdo da mortalidade na infancia, indicando a necessidade de mais
atencdo e prioridade para acfes de saude. Na adolescéncia, ressaltam-se Obitos
fora do ambiente hospitalar, sinalizando a possibilidade de subdiagnéstico e
subtratamento. As mortes por asma Sao eventos raros, mas inaceitaveis,
considerando-se o carater tratavel da doenca e os fatores evitaveis na maioria dos
desfechos fatais. O conhecimento sobre a tendéncia temporal da mortalidade
€ instrumento de vida e colabora para a deteccéo precoce de epidemias de mortes e
para o planejamento de politicas publicas de saude com o objetivo de melhorar a
gualidade da assisténcia aos pacientes.

Palavras-chave: Asma. Mortalidade. Crianca. Adolescente. Estudo de Séries
Temporais.



A 20 year overview of Asthma Mortality in children and adolescents of Brazil
(1996- 2015)

ABSTRACT

PURPOSE: To evaluate asthma deaths and the temporal trend of asthma-specific
mortality rate, according to gender, age group, geographical region of the country
and place of occurrence of asthma death in children and adolescents up to 19 years
of age in Brazil. METHODS: This is an ecological time-series study of asthma deaths
occurred in Brazil, in the population up to 19 years of age, between 1996 and 2015.
Data were collected from the Department of Informatics of the Brazilian Unified
Health System (DATASUS), an agency of Brazilian Ministry of Health. The main
variable studied was the specific asthma mortality rate (SAMR) and its temporal trend
analyzed by the linear regression test. The intervening variables were age, sex, place
of death (hospital or out-of-hospital) and geographic region of the country.
RESULTS: there have been 5014 deaths during the 20 years evaluated, with the
majority, 68.1%, being registered in children under 5 years of age. There was a
significant reduction of temporal trend with coefficient 3 = -0.018 (Cl 95% -0.021; -
0.016) in Simple Linear Regression. The SMRA ranged from 0.57 / 100,000 in 1997
to 0.21 / 100,000 in 2014. It was generally higher in the Northeast than in other
regions. Considering p<0,05, in children under one year of age and in those between
5 and 9 years old, there was a predominance of deaths in males, 59.1% and 53.9%,
respectively. In adolescents, between 10 and 19 years old, the predominance was in
the female sex (53.7%). Regarding the place of death, 79.4% occurred in the hospital
setting. Deaths out-of- hospital were significantly more frequent among adolescents,
26.4%, when compared with other age groups. There was no difference on trend
between the sexes and no significant decrease in out-of-hospital deaths.
CONCLUSIONS: We observed a reduction of temporal trend of asthma over 20
years in children and adolescents in Brazil. Mortality rates varied across the
geographic regions of the country and were higher in the Northeast, probably
reflecting social, economic and health inequalities. The majority of deaths occurred in
children under 5 years of age, and even if the difficulties of determining the diagnosis
of asthma at this age are taken into account, this fact probably is associated with a
sad reality, especially in low income countries, where this vulnerable group
represents a larger proportion of mortality childhood, indicating needs for attention
and concentration of health efforts. In adolescence, although the deaths are less
frequent, it is worth noting the higher occurrence of out-of-hospital deaths, signaling
the possibility of under- diagnosis and under-treatment. Asthma deaths are
considered rare but unacceptable events, considering the treatable nature of the
disease and the presence of avoidable factors in most of fatal outcomes. The
knowledge about asthma mortality temporal trend and its characteristics are a life
instrument and contribute to early detection of death epidemics and to public health
planning and policies in order to improve the quality of care provided to patients.

Keywords: Asthma. Mortality. Child. Adolescent. Time Series Studies.
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1 INTRODUCAO

A asma € a doencga respiratoria crbnica mais comum nainfancia e
adolescéncia e usualmente caracteriza-se usualmente pela inflamacéo das vias
aéreas. Manifesta-se clinicamente de forma e gravidade variaveis
com sibilancia, dispneia, tosse e sensacdo de compressao toracica. A obstrucdo ao
fluxo aéreo resulta da hiper-reatividade, inflamac¢éo e edema da mucosa bronquica,
espasmos dos musculos das vias aéreas, aumento e acumulo de secrecdes. O
diagnéstico na infancia é baseado principalmente na historia clinica, exame fisico e
na melhora total ou parcial dos sintomas, que pode ocorrer espontaneamente ou
apos o uso de medicamentos como os broncodilatadores beta-2 agonistas de curta
duracdo (SABA) e, quando possivel, no padréo obstrutivo observado nos testes de
funcao pulmonar.

Ndo ha exame propedéutico considerado padrdo-ouro ou sintomas
patognomdonicos para o diagnostico. As crises ou exacerbacdes da asma podem ser
desencadeadas por varios fatores que incluem as infeccbes respiratOrias virais,
exercicios fisicos, contato com alérgenos como os de &acaros, fungos, baratas,
animais domesticos, polens e alimentos. Outros desencadeantes envolvidos séo a
inalacdo da fumaca de cigarro, variacdes climaticas, poluentes e alguns
medicamentos, especialmente a aspirina e anti-inflamatérios ndo esteroides. A
heterogeneidade da doenca em relacdo aos seus aspectos demograficos, clinicos e
fisiopatoldgicos resulta na sua classificagéo de acordo com os fenétipos™.

A asma afeta cerca de 334 milh6es de pessoas em todo o mundo e esse
célculo pode estar subestimado®. Compromete a qualidade de vida, associa-se a
absenteismo escolar, absenteismo parental ao trabalho e diminuicdo do rendimento
escolar e da interac&o social®. Prevaléncia de sintomas acima de 20% foi observada
na América Latina, Austrélia, Asia, Europa, América do Norte e Africa do Sul*. No
Brasil a doenca tem prevaléncia, entre escolares de seis e sete anos e adolescentes
de 13 e 14 anos, de 24,3 e 19,0%, respectivamente®. O impacto da doenca pode ser
medido pela incapacidade e pelos anos de vida perdidos devido a morte prematura e

€ maior nos adolescentes entre 10 e 14 anos e nos idosos entre 75 e 79 anos. A
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asma representa a terceira causa de internacfes por doengas clinicas e a quarta
causa de morte por doencas respiratérias”.

A asma pode ocasionar crises agudas recorrentes que resultam em
internacdes e, raramente, em morte. Estudo ecoldgico demonstrou mais prevaléncia
dos casos de asma grave em criancas de paises em desenvolvimento, quando
comparadas aos paises desenvolvidos®. O fardo social, emocional e econémico da
doenca é consideravel’. Estima-se que ocorram 250.000 mortes em decorréncia da
asma a cada ano em todo o mundo. Observa-se correlacdo positiva entre a taxa de
mortalidade e a prevaléncia das formas graves da doenca, taxa de internacdes e
namero elevado de visitas aos servicos de urgéncia. A taxa de mortalidade por
asma € um bom indicador do padrdo da assisténcia e do progresso na sua
abordagem, sendo que, quando elevada, relaciona-se a ma qualidade dos servicos
prestados®.

A vigilancia epidemiolégica permite detectar precocemente surtos epidémicos
de asma fatal, como os ocorridos no passado. Nas Ultimas décadas foram
registrados dois surtos epidémicos. O primeiro verificou-se na década de 1960, com
aumento de aproximadamente 50% das taxas de mortalidade por asma na faixa
etaria entre cincoe 34 anos e foi atribuido aos efeitos toxicos de altas doses
de isoprenalina. Essa medicacdo era amplamente utilizada como medicamento
inalatorio nas crises de asma e apresentava efeitos toxicos cardiacos. O segundo
surto epidémico aconteceu na década de 1980 e representou aumento de 38% nas
taxas de mortalidade por asma na mesma faixa etaria. Foi inicialmente atribuido ao
uso indiscriminado do fenoterol, outro medicamento inalatério utilizado nas crises de
asma, com efeitos toxicos cardiacos e quando usado a longo prazo poderia
aumentar potencialmente a hiper-reatividade brénquica e reduzir a funcédo pulmonar.
No entanto, em paises como Estados Unidos da América, em que esse
medicamento nunca foi aprovado para uso clinico, foi também registrado o surto®.

Wong questionou por que tantos pacientes asmaticos apresentam crises
frequentes, graves e morrem devido a doenca, apesar de existirem tratamentos
eficazes e acessiveis. Ao contrario de outras doencas, o tratamento da asma €
relativamente simples e ha diversas diretrizes baseadas em evidéncias para o seu
tratamento eficaz e manejo adequado dos pacientes. Segundo o mesmo autor:

“devemos sonhar alto com tolerancia zero para mortes por asma”®.
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No Brasil, foram poucos os estudos que avaliaram a tendéncia temporal da
mortalidade por asma, especialmente na faixa etaria pediatrica. Pelo nosso
conhecimento, nos ultimos 10 anos, apenas o estudo de Prietsch et al. analisou a
taxa de mortalidade por asma em criancas e adolescentes até 19 anos. No periodo
de 1980 a 2007, referenciaram significativo decréscimo da tendéncia temporal em
todos os grupos etéarios. A reducdo média anual do coeficiente de mortalidade por
asma foi de 0,076 na faixa de um a quatro anos, 0,005 na de cinco a nove anos e
0,004 na de 10 a 19 anos (p<0,0001). A maioria dos 0Obitos (69%) foi evidenciada em
menores de cinco anos de idade. Durante o periodo pesquisado foi implantada a
Codificacao Internacional das Doencas (CID-10) pelo Ministério da Saude, em 1996.
No entanto, essa mudanca nao sugere ter alterado os resultados na faixa etaria de
cinco aos 19 anos™.

O objetivo deste estudo foi avaliar a mortalidade e a tendéncia temporal da
taxa de mortalidade especifica por asma (TMA) em criancas e adolescentes até 19
anos no Brasil segundo o sexo, a faixa etaria, a regido geografica do pais e o local

de ocorréncia do 6bito, entre os anos de 1996 e 2016.
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2 JUSTIFICATIVA

As mortes por asma representam a mais grave repercussao da doenca, que tem
forte impacto global. Embora rara, sua ocorréncia é inaceitavel, visto que na
maioria dos casos o desfecho fatal pode ser evitado. A taxa de mortalidade por
asma é um indicador da qualidade da assisténcia aos pacientes e dos
progressos em relacdo a sua abordagem e tratamento. A vigilancia continua da
TMA alerta precocemente sobre epidemias de asma fatal, como as que ja
ocorreram no passado. Em ambito populacional, a avaliacdo da tendéncia
temporal da mortalidade por asma e sua variagdo de acordo com as faixas
etarias colabora para a definicho das melhores politicas publicas de saude,

manejo, tratamento e educacdo para enfrentamento da doenca'>*?*3,

No Brasil,
foram poucos os estudos que avaliaram a mortalidade e a tendéncia temporal da

mortalidade por asma na faixa etéaria pediatrica.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

O objetivo deste estudo foi avaliar os 6bitos por asma no Brasil no periodo de

1996 a 2015, em criancas e adolescentes até 19 anos, e analisar a tendéncia

temporal da taxa de mortalidade especifica por asma (TMA)

3.2 Objetivos especificos

a)

f)

9)
h)

Realizar os dados da mortalidade especifica por asma, segundo a faixa
etaria, sexo, local de ocorréncia do o6bito (hospital ou fora do ambiente
hospitalar: domicilio, outro estabelecimento de saude, via publica, outros,
ignorado) e regido geografica do pais.

Analisar a existéncia de associacdo entre o local de ocorréncia da morte,
hospitalar ou fora do ambiente hospitalar, e a faixa etéria.

Avaliar a existéncia de associacao entre sexo e a faixa etaria.

Determinar a tendéncia temporal geral na infancia e adolescéncia da
mortalidade por asma.

Descrever a tendéncia temporal da mortalidade por faixa etaria, sexo, regiao
geografica do pais e local de ocorréncia do oObito (hospitalar e fora do
ambiente hospitalar).

Avaliar diferencas da tendéncia temporal entre as faixas etarias, sexo, local
de ocorréncia e regido geogréfica.

Determinar a faixa etaria mais vulneravel a morte fora do ambiente hospitalar.
Estabelecer a regido geografica mais vulneravel para a ocorréncia de 6bitos

por asma.
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4 METODOS

Trata-se de estudo ecoldgico de séries temporais em que foram analisados os
Obitos por asma ocorridos no Brasil no periodo entre 1996 e 2015, em criangas e
adolescentes até 19 anos de idade. Os dados foram coletados no Departamento de
Informatica do Sistema Unico de Satde do Brasil (DATASUS), 6rgdo da Secretaria
de Gestdo Estratégica e Participativa do Ministério da Saude (MS) do Brasil com a
responsabilidade de coletar, processar e disseminar informacfes sobre saude.
Foram ainda coletados dados da Coordenacdo Geral de Informacdes e Analises
Epidemiolégicas (CGIAE), Secretaria de Vigilancia em Saude/MS (SVS), Sistema de
Informacgdes sobre Mortalidade (SIM) e dados de projecédo populacional do Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), organizacao publica responséavel pelos
levantamentos e gerenciamentos dos dados e estatisticas brasileiras.

A identificacdo das mortes foi realizada pela Classificacdo Estatistica
Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a Saude (CID), 102 revisao, por
meio dos codigos J-45 (asma) e J-46 (estado de mal asmatico) registrados na
declarac&o do 6bito como causa basica da morte e disponibilizada pelo DATASUS a
partir de 1996. Os dados foram coletados no site aberto ao publico,
(http://datasus.saude.gov.br/informacoes-de-saude/tabnet/estatisticas-vitais),
referentes ao item “Estatisticas Vitais” (Grupo de Mortalidade, 1996 a 2015) e do
subitem “Mortalidade Geral”. Os critérios para as analises de regides seguiram 0s
padrdes da andlise geral. A extracdo dos dados foi realizada seguindo uma tabela-
padrdo e 0s acessos para a coleta dos dados foi feita em 7/10/2015, 17/06/2016 e
13/06/2017.

A principal variavel estudada foi a taxa de mortalidade especifica por asma
(TMA), que corresponde ao numero de Obitos por asma em determinada populacgéo,
multiplicado por 100.000. Neste estudo, a populacdo compreendeu criancas e
adolescentes brasileiros com até 19 anos.

As variaveis intervenientes avaliadas foram sexo, local de ocorréncia do oObito
(hospitalar ou fora do ambiente hospitalar: domicilio, via publica, outro
estabelecimento de saude, outros, ignorado), regido geografica de ocorréncia (Norte,

Centro-Oeste, Nordeste, Sul e Sudeste) e faixa etaria.
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As taxas padronizadas por idade foram as sugeridas pela Organizacéo
Mundial de Saude (OMS) e incorporadas pelo DATASUS: menor de 1 ano, 1-4 anos,
5-9 anos, 10-14 anos e 15-19 anos. No presente estudo, os adolescentes de 10 a 19
anos, foram agrupados em uma faixa etaria unica.

A andlise de regresséao linear simples foi realizada para avaliar a tendéncia
temporal de redugédo ou aumento da taxa de mortalidade por asma geral (TMA), por
faixa etéria, sexo, local do ébito e sua regido geogréfica de ocorréncia, assim como
os intervalos de confianca. O coeficiente de Regressao representou a mudanca
média anual da taxa de mortalidade por asma. As taxas de mortalidade foram
consideradas variaveis dependentes (Y) e os anos-calendarios como variaveis
independentes (X). Foi considerada uma variavel de forma centralizada (X-2005)
para evitar a autocorrelacdo entre os termos da equacao. O modelo estimado foi Y=
BO + B1 (X-2005), sendo Y = coeficiente de mortalidade por asma, 0 = coeficiente
meédio no periodo, 1 = mudanca média anual do coeficiente e X = ano-calendario.
Para a analise estatistica utilizou-se o programa Statistical Package for Social
Sciences (SPSS), verséao 17.

Foram consideradas a precisdo e a qualidade do modelo pelo coeficiente de
determinacdo (R?) interpretado como a proporcdo da variabilidade presente nas
observacdes da variavel desfecho y (neste estudo, TMA), explicada pelas variaveis
preditoras/ regressoras/ independentes. Foi definido como bom ajustamento do
modelo quando R%justado fOi Superior a 0,9. Foram calculados os intervalos de
confianca de 95% dos resultados.

As taxas especificas pelo sexo foram calculadas pelo nimero de mortes por
asma no sexo masculino e feminino, dividido pelo nimero de habitantes de cada
sexo e multiplicado por 100.000.

Para a associacao entre duas variaveis do tipo categorica foi utilizado o teste
gui-quadrado de Pearson e a estatistica de razdo de chances ou Odds Ratio (OR),
para medir o grau de associacdo entre duas variaveis categoricas.

Todos os resultados foram considerados significativos para uma probabilidade
de significancia inferior a 5% (p<0,05).

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal de Minas Gerais (CAAE — 56856116.7.0000.5149) (ANEXO
A).
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados e a discusséo serdao apresentados no formato de artigos para
submissdo a publicacdo, sendo o artigo 5.1 referente a revisdo da literatura sobre o
tema e o artigo 5.2 refere-se ao original do presente estudo.

5.1 Artigo de revisao - Mortalidade por asma em criancas e adolescentes: uma

causa de morte quase sempre evitavel

Dissertacdo de mestrado: Raquel Pitchon dos Reis

Orientadora: Prof®. Dr® Cristina Gongalves Alvim

Coorientadora: Prof®. Dr?. Claudia Ribeiro Andrade

Programa de PoOs-Graduacdo em Ciéncias da Saude, Saude da Crianca e do

Adolescente da Universidade Federal de Minas Gerais

RESUMO

INTRODUCAO: a asma é uma doenca heterogénea responsavel por elevada
morbidade, resultando em comprometimento da qualidade de vida, exacerbacoes,
hospitalizacdes e mais raramente mortes. Considerando tratar-se de doenca tratavel
e que os Obitos sdo evitaveis, a tolerancia para a ocorréncia de mortes por asma
deveria ser zero. OBJETIVO: realizar revisdo da literatura sobre a mortalidade por
asma na infancia e adolescéncia, sua tendéncia temporal e os fatores de risco
associados. METODOS: a reviséo foi feita nas bases de dados PUBMED, MEDLINE,
e SCIELO, abordando o tema de interesse em portugués e inglés, publicados entre
2007 e 2016. Foram também consultados a Organizacdo Mundial de Saude e o
Ministério da Saude do Brasil. RESULTADOS: os fatores de risco associados ao
aumento da chance de morrer por asma incluem as falhas na percepcdo e no
reconhecimento da gravidade da doenca e de suas exacerbacdes, visitas frequentes
aos servicos de urgéncia, internacdes hospitalares, admissdes prévias em unidades
de tratamento intensivo, a ocorréncia anterior de crises de asma grave quase fatais,
insuficiéncia na educacdo e na adesdo do paciente, sua familia e /ou da equipe de
saude ao tratamento, uso excessivo de medicamentos broncodilatadores de curta
duracdo, a administracdo dos broncodilatadores de longa duracdo em formulacdes
isoladas, inexisténcia ou irregularidade de uso dos corticosteroides inalatorios para
prevencdo da asma, auséncia de um plano de acdo por escrito, desconhecimento
dos desencadeantes das exacerbacOes e falta de encaminhamento para o
especialista, atraso na procura por assisténcia médica e/ou hospitalar, tabagismo,
distUrbios psiquiatricos e emocionais, vulnerabilidade socioecondmica e existéncia
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de comorbidades. As taxas registradas de mortalidade diferem amplamente de pais
para pais e entre regides de um mesmo pais. Onde foram medidas em criancas,
variaram entre 0,0 a 0,7 por 100.000. O decréscimo da tendéncia temporal da
mortalidade por asma, ao longo das ultimas décadas, é significativo de acordo com
as estatisticas de salde. CONCLUSOES: os 6bitos por asma sdo considerados
eventos pouco frequentes e inaceitaveis. As diferencas das taxas de mortalidade
pela doenca sugerem ampla margem para melhoria da gestdo e resultados. O
conhecimento sobre a tendéncia temporal da asma e seus fatores de risco
sdo instrumento de vida e imprescindiveis para a deteccdo de epidemias de morte,
como as ja ocorridas no passado, e paraa elaboracdo de politicas publicas e
planejamento de saude, com o objetivo de controle e melhoria da assisténcia
prestada aos pacientes.

Palavras-chave: Asma. Mortalidade. Crianca. Fatores de Risco. Estudo de Séries
Temporais.

ASTHMA MORTALITY IN CHILDREN AND ADOLESCENTS: A CAUSE OF
DEATH ALMOST ALWAYS AVOIDABLE

ABSTRACT

INTRODUCTION: Asthma is a heterogeneous disease associated with high
morbidity, resulting in impaired quality of life, exacerbations, hospitalizations and
more rarely, deaths. Considering it is a treatable disease and the avoidability of its
infrequent deaths, the tolerance for the occurrence of asthma deaths should be zero.
PURPOSE: To carry out a review of the literature on asthma mortality in childhood
and adolescence, its temporal trend and the associated risk factors. METHODS: The
review was carried out in the PUBMED, MEDLINE, and SCIELO databases,
addressing the topic of interest in Portuguese and English, published between 2007
and 2016. The World Health Organization and the Brazilian Ministry of Health were
also consulted. RESULTS: The risk factors associated with increased chance of
dying from asthma include poor perception and recognition of disease severity and
exacerbations, frequent visits to emergency department, hospital admissions,
previous admissions to intensive care units, occurrence of near-fatal severe asthma
attacks, inadequate education and adherence of the patient, of their family and/or
health care team to treatment, excessive use of short-acting bronchodilators, use of
long-acting bronchodilators as monotherapy, absence or irregularity in the use of
inhaled corticosteroids for asthma prevention, failure to provide a personal written
action plan, lack of knowledge of the triggers of exacerbations and no referral to the
specialist, delay in search for medical and / or hospital care, smoking , the presence
of psychiatric and emotional, socioeconomic vulnerability and existence of
comorbidities. The reported rates of asthma mortality differ widely from country to
country and between regions of the same country. Where the rates were measured it
varied from 0.0 to 0.7/100.000 in childhood. According to health statistics, the
temporal trend of asthma mortality in Brazil has declined significantly over the last
decades. CONCLUSIONS: Asthma deaths are considered infrequent and
unacceptable events, considering the treatable nature of the disease. The differences
in mortality rates for the disease suggest scope to improve management and results.
The knowledge about the temporal tendency of asthma and its risk factors are an
instrument of life and essential for the detection of epidemics of death, like those that
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existed in the past, and for the elaboration of public policies and health planning
aiming at controlling and improving the assistance provided to patients.

Keywords: Asthma. Mortality. Child. Risk Factors. Time-Series study.

INTRODUGCAO

A asma é a doenca respiratdria crénica mais comum da infancia e usualmente
caracteriza-se pela inflamacao das vias aéreas. Clinicamente pode manifestar-se de
forma e gravidade varidveis com sibilancia, dispneia, tosse e sensacdo de
compressdo toracica. A obstrugdo ao fluxo aéreo resulta da hiper-
reatividade, inflamacdo e edema da mucosa brénquica, espasmos dos musculos
das vias aéreas, aumento e acumulo de secre¢cfes. O diagnodstico na infancia é
baseado principalmente na historia clinica, exame fisico e na melhora total ou parcial
dos sintomas, que pode ocorrer espontaneamente ou ap0s 0 uso de
broncodilatadores beta-2 agonistas de curta duracédo (SABA) e, quando possivel, no
padrdo obstrutivo observado nos testes de funcdo pulmonar. Nao ha
exame propedéutico considerado padrédo-ouro ou sintomas patognomonicos para o
diagnostico. As crises ou exacerbacdes da asma podem ser desencadeadas por
diversos fatores que incluem as infeccOes respiratérias virais, exercicios fisicos,
contato com alérgenos como os de acaros, fungos, baratas, animais domésticos,
polens e alimentos. Outros desencadeantes envolvidos sdo a inalacao da fumaca de
cigarro, variacdes climaticas, poluentes e alguns medicamentos, especialmente a
aspirina e anti-inflamatdrios ndo esteroides. A heterogeneidade da doenca em
relacdo aos seus aspectos demograficos, clinicos e fisiopatoldgicos resulta na sua
classificagéo de acordo com os fenétipos’.

A doenca compromete a qualidade de vida dos seus portadores e associa-se
a absenteismo escolar, reducdo do rendimento escolar , da interacdo social e
absenteismo parental ao trabalho . O custo total dos cuidados de satde com a
populacdo asmatica é consideravel e pode ser quatro vezes superior aos da
populacdo em geral. Os custos diretos relacionam-se a despesas médicas,
internacdes hospitalares, uso de medicamentos e mortes prematuras. Os custos

indiretos referem-se aos dias de trabalho perdidos pelos pacientes, seus familiares
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ou responsaveis, com a perda dos dias escolares e outros impactos da enfermidade
para os doentes e suas familias®.

A asma afeta 334 milhdes de pessoas em todo o mundo, sendo que a maioria
delas vive em paises subdesenvolvidos ou em desenvolvimento. A previsdo para
2025 é o incremento de mais de 100 milhdes nesse calculo. Estima-se que 14% das
criangas do mundo sofram de sintomas da enfermidade. Maior prevaléncia, acima de
20%, foi observada na América Latina, Australia, Asia, Europa, América do Norte e
Africa do Sul®. No Brasil a doenca tem prevaléncia entre escolares de seis e sete
anos e adolescentes de 13 e 14 anos, de 24,3 e 19,0%, respectivamente®. O
impacto da asma pode ser medido pela incapacidade e pelos anos de vida perdidos
devido a morte prematura e € maior nos adolescentes entre 10 e 14 anos e nos
idosos entre 75 e 79 anos. A asma representa a terceira causa de internacdes por
doencas clinicas e a quarta causa de morte por doencas respiratérias®.

Estima-se que ocorram mundialmente 250.000 mortes em decorréncia da
asma a cada ano. Observa-se significativa correlacéo entre a elevacao das taxas de
mortalidade e a alta prevaléncia das formas graves da doenca, das taxas de
internacdes e das visitas aos servicos de urgéncia®. A taxa de mortalidade por
asma representa um bom indicador da qualidade de assisténcia prestada e do
progresso dos cuidados com a doenca. Elevada taxa de mortalidade por asma
relaciona-se a ma qualidade da assisténcia aos pacientes. A vigilancia
epidemiologica permite detectar precocemente surtos epidémicos de asma fatal,
como o0s ocorridos no passado. Dois surtos epidémicos foram registrados nas
Ultimas décadas. O primeiro ocorreu na década de 1960, com aumento de
aproximadamente 50% das taxas de mortalidade por asma na faixa etéaria
entre cincoe 34 anos e foi atribuido aos efeitos toxicos das altas doses
de isoprenalina. Essa medicacdo era amplamente utilizada como medicamento
inalatorio de resgate nas crises de asma e apresentava efeitos toxicos cardiacos.

O segundo surto epidémico ocorreu na década de 1980 e representou
aumento de 38% nas taxas de mortalidade por asma nessa mesma faixa etaria. Foi
inicialmente atribuido ao uso indiscriminado do fenoterol, outro medicamento
inalatorio de resgate utilizado nas crises de asma, com efeitos toxicos cardiacos e
gue, quando usado a longo prazo, pode aumentar potencialmente a hiper-

reatividade bronquica e reduzir a funcdo pulmonar. No entanto, esse surto foi
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observado também em paises como Estados Unidos da América, onde esse
medicamento nunca foi aprovado para uso clinico”.

As mortes por asma representam a "ponta do iceberg" em relacdo a carga
global e impacto da asma. Wong questionou por gque tantos pacientes asmaticos
apresentam crises frequentes, graves e morrem devido a doenca, apesar de
existirem tratamentos eficazes e acessiveis. Ao contrario de outras doencas o
tratamento da asma € relativamente simples e ha diversas diretrizes baseadas em
evidéncias para o manejo adequado dos pacientes. Segundo 0 mesmo autor:
“devemos sonhar alto com tolerancia zero para mortes por asma”®.

O objetivo deste estudo foi realizar revisao da literatura sobre a mortalidade
por asma na infancia e adolescéncia, sua tendéncia temporal e os fatores de risco
associados. A melhor compreensao desses fatores contribui para a elaboracdo de
estratégias e politicas publicas eficazes para o aprimoramento e melhoria da

abordagem dos pacientes, priorizando os grupos mais vulneraveis’®.

METODOS

Foi realizada revisao de literatura nas bases de dados Publicacbes Médicas
(PUBMED), Medical Literature Analysis and Retrieval System On-line (MEDLINE) e
Scientific Electronic Library Online (SCIELO), abordando o tema de interesse em
portugués e inglés publicado nos ultimos 10 anos (entre 2007 e 2017), utilizando os
seguintes descritores: asma, mortalidade e fatores de risco. Os artigos originais e de
revisao, assim como suas bibliografias, foram analisadas com o objetivo de localizar

os artigos de referéncia anteriores ao periodo pesquisado.

RESULTADOS

Fatores de risco para mortes por asma

Diversos estudos tém sido conduzidos com o objetivo de identificar os fatores
de risco para mortes por asma. Em geral, ndo se pode definir um fator de risco
isolado. Estudo de revisdo no Reino Unido revelou que um ou mais fatores evitaveis

foram reconhecidos na maioria dos Obitos ocorridos devido a doenca. Em cerca de
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90% das criancas abaixo de 10 anos foram citados fatores como: falhas na
percepcdo e no reconhecimento da gravidade da doenca e de suas exacerbacdes,
visitas frequentes aos servicos de urgéncia, internacdes hospitalares, admissdes
prévias em unidades de tratamento intensivo, ocorréncia anterior de crises de asma
grave quase fatais, insuficiéncia na educagdo e na adesdo do paciente, de sua
familia e/ou da equipe de saude ao tratamento, uso excessivo de medicamentos
broncodilatadores de curta duracdo e a administragdo dos broncodilatadores de
longa duragcdo em formulacdes isoladas, inexisténcia ou irregularidade no uso dos
corticosteroides inalatorios de prevencgdo, auséncia de um plano de acao por escrito,
desconhecimento dos desencadeantes das exacerbagOes, falta de avaliagdo pelo
especialista, atraso na procura por assisténcia médica e/ou hospitalar, tabagismo,
disturbios psiquiatricos e emocionais, vulnerabilidade socioecondmica e existéncia
de comorbidades (QUADRO 1)°*°,

Falhas na percepcao e no reconhecimento da gravidade da doenca e de suas
exacerbacodes

A ma percepcao da gravidade da doenca pelo paciente, familiares e/ou
equipe médica, assim como das exacerbacdes, contribui para o aumento do risco de
morrer por asma. O risco foi mais alto foi observado entre os pacientes que nao se
submeteram a revisao clinica regular. Seria indicado maior nimero de consultas
nagqueles com controle ruim da doenca e com risco de crises graves. Nessas
consultas deveriam ser avaliados o nivel de controle da asma, classificacdo da
gravidade, identificacdo de fatores de risco, avaliacdo da técnica de administracao
de medicamentos inalatérios, otimizacdo do tratamento, educacdo, orientacdo e
elaborac&o individualizada do plano de acéo por escrito (PAE)°®.

As crises agudas de asma podem ser classificadas de acordo com a rapidez
de progressdo da doenca nos departamentos de emergéncia em lentamente ou
rapidamente progressiva. A morbimortalidade € mais acentuada naquelas
rapidamente progressivas. A anafilaxia pode se manifestar clinicamente como uma
crise de asma de evolucdo fatal ou quase fatal. As falhas na identificacdo da
gravidade das exacerbacdes pelo paciente, familiares e/ou equipe médica resultam
em tratamento emergencial inadequado, retardo na procura da assisténcia médica e
na indicacéo das internacdes. Esse grupo de pacientes graves deve ser avaliado por

especialistas treinados para o tratamento da doenca™”.
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Foram registrados Obitos em pacientes classificados como asma leve e /ou
moderada. Em geral, os pacientes com essa classificacéo precisariam de menos de
trés frascos de SABA por ano. Portanto, infere-se que muitos dos casos
considerados leves e moderados foram, provavelmente, mais graves e/ou
subtratados®*°.

Quando possivel a realizacdo das provas de fungdo pulmonar auxiliam no
reconhecimento da gravidade da enfermidade e sédo consideradas um forte preditor
de mortalidade. Existe associacdo entre o declinio do volume expiratorio forcado no
primeiro segundo (VEF;) e a mortalidade por asma, sendo recomendavel que no
minimo seja medido o pico de fluxo expiratorio, tdo logo seja possivel sua

realizacdo, em todas as consultas do paciente asmatico.

Visitas frequentes aos servicos de urgéncia, internacdes hospitalares,
admissdes prévias em unidades de tratamento intensivo e a ocorréncia
anterior de crises de asma grave quase fatais

A avaliacdo das mortes ocorridas por asma em individuos até 99 anos
demonstrou que aqueles que realizaram mais de trés visitas ao departamento de
emergéncia e mais de uma internacdo hospitalar no ano anterior apresentaram
aumento substancial e exponencial do risco de morrer. A hospitalizacéo reflete a
gravidade da enfermidade, a auséncia de controle ou sua progressao. A ocorréncia
de crises de asma quase fatais, descritas como crise aguda acompanhada de sinais
de asfixia, parada respiratoria ou pressao parcial de dioxido de carbono acima de 50
mmHg, com ou sem alteracdo de consciéncia e que requer suporte ventilatorio,
associa-se a alto risco de 6bito'?.

O historico de hospitalizacdes em unidades de terapia intensiva, necessidade
de intubacdo prévia e ventilacdo mecanica também se relacionam a pior

prognéstico™.

Insuficiéncia na educacdo e na adesado do paciente, sua familia e/ou da equipe
de saude ao tratamento

O bom controle da doenca crénica requer abordagem interdisciplinar, e a
educacédo continuada do paciente, sua familia e dos profissionais de saude. A baixa
adesado ao tratamento farmacoldgico preventivo de uso diario, o subtratamento, a

técnica inalatoria incorreta dos medicamentos e a educacdo insuficiente contribuem
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para o pior controle da doenca e podem resultar em crises mais frequentes e

morte®?.

Uso excessivo de medicamentos broncodilatadores de curta duragdo (SABA)
e a administracdo de broncodilatadores de longa duracdo em formulacdes
isoladas

Historicamente, o uso excessivo dos SABAs foi associado a mau controle e
aumento do risco de morte por asma. Os efeitos da administracéo a longo prazo dos
broncodilatadores beta-2 agonistas podem se associar ao aumento da hiper-
reatividade brénquica, reducéo da funcdo pulmonar e aumento da mortalidade por
mascaramento dos sintomas em caso de crises fatais™. Segundo revisdo sobre os
Obitos por asma ocorridos no Reino Unido entre fevereiro de 2012 e janeiro de 2013,
0s pacientes que faleceram pela doenca consumiram, no ano anterior a sua morte,
mais de seis frascos de SABA em 56% dos casos e em 39% mais de 12 frascos.
Portanto € recomendavel o monitoramento do uso excessivo desse medicamento
assim como do uso insuficiente da corticoterapia inalatéria™®.

A necessidade de prescricdo de trés ou mais categorias de medicamentos
antiasmaticos e o alto numero de ciclos de corticoides sistémicos administrados
foram vinculados ao aumento do risco de oObito. Estudos tém sugerido que o uso de
medicamentos beta-2 agonistas de longa acdo (LABA) pode aumentar o risco de
exacerbac0Oes, internacbes e mortes relacionadas a asma. Metanalise confirmou
esse risco aumentado de morte entre asmaticos que utilizaram LABA em
formulacdes isoladas, mas ndo demonstrou risco significativo quando esse

medicamento estava associado a corticoides inalados?®.

Inexisténcia ou irregularidade de uso dos corticosteroides inalatorios para
prevencdo da asma

A principal meta do tratamento dos pacientes asmaticos é a obtencédo do seu
controle por periodos prolongados e a prevencao das exacerbacdes. A introducéo
dos corticosteroides inalatérios (ICS) como terapia preventiva da asma é
reconhecida como fator de grande impacto para a reducdo das taxas de
hospitalizacdo e mortalidade determinadas pela doenca'’. A terapéutica preconizada
pelas principais diretrizes nacionais e internacionais baseia-se na prescricdo de

corticosteroides inalatérios, combinados ou ndo a broncodilatadores de longa
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duracdo e dos broncodilatadores inalatérios de curta duracdo para o alivio dos
sintomas durante as crises. O aumento do risco de morrer foi evidenciado naqueles
com falta ou irregularidade de uso dos corticoteroides inalatérios*®*°.

No Brasil, o Ministério da Saude, a partir de 2002, tem oferecido
medicamentos gratuitos para pacientes asmaticos. Essa disponibilidade de oferta é
heterogénea nas diversas regifes do pais e 0 acesso aos medicamentos ndo é
suficiente. Os medicamentos s&o dispensados por vezes irregularmente nas
farmacias publicas e em muitas ocasides os profissionais da atencdo primaria a

saude n&o estdo preparados para orientar a terapia inalatéria de controle?,

Auséncia de um plano de acéo por escrito (PAE)

O PAE deve ser personalizado e elaborado pela equipe de saude de forma a
orientar o paciente e sua familia e/ou responsaveis sobre as condutas terapéuticas
iniciais indicadas em caso de crises de asma. Deve também conter os fatores que
podem induzir ao aumento da hiper-reatividade bronquica para que nos casos de
exposicdo e piora dos sintomas se realizem precocemente as intervencdes
indicadas®.

Nos casos de asma grave com possibilidade de crises rapidamente
progressivas e naqueles portadores de anafilaxia seria recomendavel a portabilidade
de adrenalina autoinjetavel. A educacédo e as orientacbes sobre 0 seu uso, assim
como administrar concomitantemente os SABAs em casos de emergéncia, deveriam
estar incluidas no PAE. De fato, a maioria dos pais das criancas que foram a 6bito
por asma expressou o desejo de que alguma coisa fosse feita para evitar outras
mortes semelhantes®.

Estudo concluiu que a portabilidade do plano de acdo poderia ter prevenido
parte dos 6bitos por asma, pelo aumento do reconhecimento da gravidade da crise,
administracdo inicial correta de medicamentos na emergéncia e procura de

assisténcia médica em tempo habil®**,

Desconhecimento dos desencadeantes das exacerbacdes e falta de avaliacao

pelo especialista
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O reconhecimento dos desencadeantes das crises de asma permite 0 inicio
precoce das intervencdes terapéuticas com o objetivo e impedir ou reduzir sua
gravidade. Em criancas e adultos as infec¢des respiratdrias virais sdo a causa mais
frequente de exacerbacdo da doencga, ocasionando consultas de urgéncia,
hospitalizagbes e por vezes crises de asma fatal. Outros desencadeantes comuns
sdo fatores alérgicos, exposicdo aos irritantes tais como fumaca do cigarro e
variacdes sazonais®.

Estudo realizado na Inglaterra avaliou as mortes por asma em menores de 17
anos e identificou que a metade dos 6bitos ocorreu em pacientes com asma grave.
Desses, 70% apresentavam sinais de atopia com desencadeamento de sintomas
associados a antigenos de animais domésticos e alimentos. Nessa amostra a alergia
alimentar foi um fator de risco independente para crise de asma fatal. Os pacientes
com asma grave e/ou ndo controlada geralmente se beneficiam da consulta feita
pelo especialista para consideragédo sobre tratamentos adicionais e reconhecimento

de fatores alérgicos e outros desencadeantes associados?.

Atraso na procura por assisténcia medica e/ou hospitalar

Seria desejavel que todos os pacientes com crises graves fossem atendidos
em ambiente hospitalar, com amplo acesso a recursos terciarios, pois dessa forma
seria possivel reduzir o seu risco de morrer. No entanto, muitos 6bitos ainda ocorrem
fora do ambiente hospitalar por falha no reconhecimento da gravidade da crise pelo
paciente e sua familia, por falta de administracdo adequada e oportuna de
medicamentos e/ou por atraso na procura pelos servicos de emergéncia.

A frequéncia das mortes fora do ambiente hospitalar varia segundo a regiao
estudada. Na Australia, 60% dos 6bitos aconteceram no domicilio®*. No Reino
Unido, 75% dos 0Obitos em criancas e adolescentes até 20 anos foram registrados
antes que pudessem chegar ao hospital. Nao ficou evidenciado por que ocorreu
atraso na chamada de assisténcia médica e, em alguns casos, por que, apesar da
chamada ter sido realizada, ela nao foi efetivada. Alguns aspectos como dificuldade
de acesso a emergéncia, atraso na procura por ajuda e fatores psicossociais
associados foram relatados’®**. No Brasil, a maioria das mortes por asma ocorre em
hospitais®®>, sendo que as taxas de 6bito domiciliar ainda s&o elevadas,

especialmente em idosos?.
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Tabagismo

Em revisao realizada sobre a epidemiologia da exposi¢cdo ao tabaco e seu
impacto na saude respiratoria, foi demonstrado que globalmente até 70% das
criancas sao expostas a fumaca do cigarro, mas a verdadeira prevaléncia ainda ndo
€ conhecida, devido a subnotificacdo. O tabagismo materno influencia o
desenvolvimento pulmonar infantil, reduz a fun¢cdo pulmonar no inicio da vida e se
associa a risco aumentado de comprometimento da saude pulmonar ao longo da
vida. Especialmente em paises de baixa e média renda a exposi¢ao se relaciona ao
aumento da prevaléncia, a gravidade da asma e a infec¢Bes do trato respiratério
superior e inferior?’. O héabito de fumar ou a exposicdo a fumaca do tabaco
aumentou significantemente o risco de morte, sendo descrito que na populacéo geral
acima de 14 anos a taxa do tabagismo era de 17% enquanto que no grupo

investigado por mortes por asma alcancava 25%2*.

Disturbios psiquiatricos e emocionais

Andlise sobre a mortalidade por asma avaliou as circunstancias e os fatores
evitaveis associados aos Obitos, com o0 objetivo de estabelecer recomendacdes e
politicas preventivas. Observaram-se, em 67% dos pacientes, fatores psicossociais
associados. Entre eles: ansiedade, estresse emocional, depressdo e crises de
panico, tratamento psiquiatrico realizado nos ultimos 12 meses prévios a morte,
abuso de alcool ou outras drogas, dificuldades de aprendizado e isolamento social.
A adesdo ao tratamento era reduzida e o prognéstico pior nesse grupo®. Outros
problemas como desemprego, rompimento das relagbes conjugais e negacdo da
doenca pelo paciente e seus familiares séo reconhecidos por aumentar o risco da
mortalidade®®>. Em criancas e adolescentes os fatores comportamentais,
psicossociais e familiares como problemas domésticos, discordancias, negligéncia e
negacdo da doenca se associaram a falta de adesdo ao tratamento, ao néo
comparecimento as consultas de controle agendadas e a demora na procura por
ajuda nas crises fatais. Esses aspectos também contribuiram para o aumento do
risco de morte?.

O uso de opiaceos como morfina, metadona e petidina foi constatado em
niveis elevados em pacientes que foram a 6bito por asma, sugerindo que o abuso de
drogas pode se relacionar a reducdo da percepcdo da gravidade da crise assim

como & demora em procurar assisténcia médica®*.
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Vulnerabilidade socioecondmica

O baixo nivel socioecondmico, a extrema pobreza e a inatividade laboral
aumentam a morbidade, o nimero de exacerbacbes e as consultas em servi¢cos de
emergéncia. A dificuldade em arcar com o custo do transporte até os servigcos
médicos contribui para a baixa adesdo ao tratamento. Associa-se também a grande
dificuldade de acesso aos medicamentos e aumento do risco de morte por asma®.
Tem sido documentado que exacerbacbes graves e repentinas, complicadas pelo
retardo na intervencéo terapéutica, determinaram o desfecho fatal em uma parcela
dos casos. A mortalidade tende a aumentar quanto maior for a distancia entre o
domicilio e o servico de saude ambulatorial, de urgéncia e hospitalar. Identificou-se
gue 2/3 dos Obitos ocorreram em pacientes cujos domicilios estavam em areas

economicamente desfavorecidas?.

Outros fatores associados

A literatura referencia a associacdo entre o aumento da mortalidade e determinados
periodos sazonais que variam conforme a area estudada. No Reino Unido, estudo
analisou os Obitos por asma em criancas e adolescentes, entre 2001 e 2006 e
registrou a ocorréncia de 50% destes, entre marco e setembro?,

Comorbidades que possam afetar a saude cardiorrespiratéria, como, por
exemplo, a obesidade, constitui-se em fator de risco®. As doencas que requerem o
uso concomitante de determinados medicamentos, como betabloqueadores por via
oral e/ou ocular e anti-inflamatorios ndo esteroides, tém sido correlacionadas ao

aumento do risco de morrer®.

Tendéncia temporal da mortalidade por asma

As taxas registradas de mortalidade por asma variam amplamente de pais
para pais e entre regides de um mesmo pais. Essas diferencas sugerem que a
margem para melhoria da gestdo e resultados é grande®!. As oscilacdes podem ser
resultado dos diferentes critérios adotados para a definicdo e diagndstico da
enfermidade, da validacdo e confiabilidade do banco de dados utilizados e da
qualidade dos registros®. A codificacdo imprecisa da causa basica da morte devido

a falta de conhecimento da historia clinica também pode levar a subnotificacéo e a
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estimativa imprecisa da taxa de mortalidade. Outra razdo para a subnotificagdo se
relaciona a sobrecarga de responsabilidades de quem presta o atendimento e
administra os servicos de satde®.

De acordo com as estatisticas de saude, a mortalidade por asma tem
diminuido significativamente ao longo das ultimas décadas. O estudo Global Burden
of Disease estima que as taxas de mortalidade padronizadas por sexo reduziram-se
aproximadamente um terco entre 1990 e 2010: de 250 para 170 por milh&o entre os
homens e de 130 para 90 por milh&o entre as mulheres. Tanto as taxas de admissao
hospitalar quanto as taxas de mortalidade por asma entre criancas estdo em declinio
desde 2000 nos paises em que foram medidas, enquanto a prevaléncia da asma
encontra-se estavel ou estd aumentando em muitos paises. Apurou-se correlacdo
significativamente positiva em criangas, entre a mortalidade por asma, a alta
prevaléncia das formas graves da doenca e as altas taxas de hospitalizacao®*.

As taxas de mortalidade por asma (TMA) em criangcas em todo o mundo
variam de 0,0 a 0,7 por 100. 000. Os 6bitos pela doenca sao considerados eventos
pouco frequentes e inaceitaveis, considerando-se o carater tratavel da doenca e a
existéncia de aspectos que poderiam ter evitado o desfecho fatal na maioria dos
casos®. No Quadro 2 estdo apresentados estudos internacionais que avaliaram a
mortalidade por asma. Publicacdo internacional revelou a tendéncia temporal da
mortalidade por asma no grupo etario de cinco a 35 anos em 46 paises, com base
no banco de dados da Organizacdo Mundial da Saude (OMS), no periodo de 1993 a
2012. As taxas de mortalidades foram calculadas em grupos etarios de cinco anos e
utilizou-se modelo de regressdo nao paramétrico (LOESS). Encontrou-se variacao
das taxas de 0,44 morte (90%IC 0,39-0,48) em 1993 e 0,19 morte por 100.000
habitantes(0,18- 0,21) em 2006. De 2006 a 2012, a taxa suavizada, LOESS, foi de
0,19 por 100.000 (0,16-0,21). Registrou-se reducao da mortalidade global por asma
durante esse periodo equivalente a 57%, porém ndo houve mudanca significativa de
2006 a 2012%.

A Associacao Americana de Pneumologia, Epidemiologia e Estatistica estima
gue a mortalidade e a hospitalizacdo por asma reduziram desde 2001. A TMA
avaliada em todas as idades foi 50% mais elevada em mulheres. Foi rara entre as
criancas e aumentou com a idade, atingindo 0,2 por 100.000 em menores de 15
anos em 2009. Nas faixas etarias de 1-4, 5-14 e 14-24 anos foi, respectivamente, de
0,2, 0,3 e 0,4 por 100.000 habitantes®°.
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Estudo sobre as mortes por asma realizado na Austrélia no periodo de 2005 a
2009 obteve 1.552 oObitos considerando a faixa etaria até 89 anos e 557 mortes até
70 anos. Entre aqueles até 19 anos de idade houve 28 registros. Encontrou-se
nesse periodo oscilacdo da taxa de mortalidade bruta entre 1,5 e 1,9 por 100.000
habitantes. O grupo de estudos sobre mortalidade avaliou cada 6bito em relacdo a
sua causa basica de ocorréncia e se 0 mesmo apresentava fatores preveniveis ou
modificaveis do desfecho. Concluiu-se que 70% das mortes em menores de 70 anos
poderiam ser evitados®*.

Em Porto Rico foram avaliadas, entre 1980 e 2007, 4.232 mortes por asma
em todas as faixas etarias. As taxas anuais de mortalidade reduziram-se, sendo que
no periodo de 1999 e 2007, apdés a implementacdo do cédigo internacional de
doencas (CID-10), houve queda de 4,35 6bitos para 2,02 por 100.000 habitantes. No
geral, as taxas de mortalidade por asma se mantiveram entre 1,77 e 4,0 vezes mais
altas em Porto Rico do que em nos Estados Unidos. O grupo de 5-34 anos de idade
foi avaliado separadamente, por ser esta considerada a faixa etaria em que o
diagnostico da doenca é o mais firmemente definido. Nesse grupo a TMA foi de
1,02/100.000 em 2000 e 0,23/1000.00 em 2006*".

As estatisticas brasileiras sobre mortalidade sdo derivadas das informacdes
contidas na Declaracdo de Obito (DO), que é o documento-base utilizado pelo
Sistema de Informacfes sobre Mortalidade do Ministério da Saude do Brasil
(SIM/MS). Ele é composto de trés vias autocopiativas, numeradas sequencialmente
e é distribuido pelas Secretarias Estaduais e Municipais de Saude conforme fluxo
padronizado para todo o pais. O registro para fins estatisticos é feito a partir
da causa basica da morte, ou seja, da doenca ou lesdo que iniciou a cadeia de
acontecimentos patolégicos que conduziram diretamente a morte ou as
circunstancias do acidente ou violéncia que produziu a les&o®.

O Quadro 3 mostra estudos brasileiros sobre a tendéncia temporal da
mortalidade por asma. Pesquisa identificou, no periodo de 1998 a 2009, reducédo da
tendéncia temporal da mortalidade por asma no Brasil de 1,68 para 1,32 por 100.000
habitantes. As taxas de mortalidade diminuiram nas regides mais desenvolvidas do
pais, como o Sudeste, Sul e Centro-Oeste, mas aumentaram nas regides menos
favorecidas: Norte (ndo estatisticamente significante) e Nordeste. As mais altas
taxas de mortalidade foram detectadas na regido Nordeste®. A andlise da TMA no

Brasil nas faixas etarias até quatro anos e de cinco a 34 anos revelou redugédo de
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46,2% - de 1,92 para 1,03 por 100.000 habitantes entre 1980 e 2014,
respectivamente. No entanto, a queda foi ainda maior naqueles até quatro anos de
idade, com declinio de 85,2%%.

Outra publicacdo avaliou a mortalidade pela doenca entre 1980 e 2010. As
taxas de mortalidade em todo o periodo para brancos, pardos, negros e asiaticos
foram de, respectivamente, 0,25, 0,19, 0,05 e 0,01 por 100.000. Verificou-se declinio
da mortalidade semelhante para o diagnéstico de morte por asma e bronquite.

A tendéncia temporal da mortalidade em criancas e adolescentes, segundo a
faixa etaria, foi analisada aplicando-se metodologia de regresséao linear simples. O
decréscimo da mortalidade foi significativa em todos os grupos etarios até 19 anos
de idade. A reducdo média anual registrada foi de 0,022, variando entre 0,004, para
aqueles entre 10 e 19 anos, e 0,076 por 100.000 para as criangas entre um e quatro
anos. A maioria dos o6bitos (69%) ocorreu em menores de cinco anos de idade.
Durante o periodo avaliado foi implantada a codificacao internacional das doencas
(CID-10), pelo Ministério da Saude, em 1996, no entanto, essa mudanga nao sugere
ter alterado os resultados na faixa etaria de cinco aos 19 anos. Segundo os autores,
a queda da tendéncia temporal pode ter sido ocasionada pela inclusdo mais precoce
da crianca nos programas de controle da asma e pela melhoria dos servicos de

satude™.
CONCLUSAO

A asma se associa a piora da qualidade de vida do paciente e de suas
familias, com a possibilidade de internacdes e mais raramente mortes. A maioria dos
Obitos pela doenca é evitavel.

As dificuldades de acesso aos servicos de salde para a manejo preventivo e
educacdo em relacdo a enfermidade e suas exacerbacoes, a falta de disponibilidade
de medicamentos e adesdo ao tratamento, exposicdo ao tabagismo, disturbios
psicoemocionais, presenca de comorbidades e vulnerabilidade socioeconémica séao
fatores que aumentam o risco de morte. Apesar da ampla variacdo das taxas entre
0s paises, a tendéncia temporal da mortalidade pela doenca € de significativa
reducdo na maioria dos locais estudados nas ultimas décadas.

O conhecimento e a analise dos dados de mortalidade s&o instrumentos de

vida e imprescindiveis para a detec¢do de epidemias de morte como as ocorridas no



34

passado e a compreensao dos fatores de risco relacionados. Novos estudos sobre a
mortalidade em criangas brasileiras sdo necessarios para analisar a tendéncia
temporal com dados mais recentes, sua distribuicdo por faixa etaria, por local de
ocorréncia (no ambiente hospitalar ou fora dele) e variagcbes segundo as regides
geogréficas. Esse monitoramento contribui para a orientagcdo e a elaboragcédo de
politicas publicas de saude, necessarias para 0s avan¢os no cuidado da crianca e

do adolescente com asma.

QUADRO 1 - Fatores de risco para mortalidade por asma

e Falhas na percepcdo e no reconhecimento da gravidade da doenca e de suas
exacerbacdes

e Visitas frequentes aos servi¢cos de urgéncia

¢ Internacdes hospitalares

e Admissdes prévias em unidades de tratamento intensivo e a ocorréncia anterior de
crises asma grave quase fatais

¢ Insuficiéncia na educacdo e na adesdo do paciente, sua familia e /ou profissionais de
saude ao tratamento

e Uso excessivo de medicamentos broncodilatadores de curta duracdo e a
administracdo dos broncodilatadores de longa duracdo em formulacdes isoladas

e Inexisténcia ou irregularidade de uso dos corticosteroides inalatérios para prevencao
da asma

e Auséncia de um plano de acéo por escrito

Desconhecimento dos desencadeantes das exacerbacfes e falta de encaminhamento

para o especialista

Atraso na procura por assisténcia médica e/ou hospitalar

Tabagismo

Distlrbios psiquiatricos e emocionais

Vulnerabilidade socioeconémica

Existéncia de comorbidades




QUADRO 2 - Estudos internacionais da mortalidade por asma

Claudio L, Hernandez W.,
Porto Rico, 2011%",

anos foi avaliado
separadamente
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mortalidade ajustada pela idade
e seu intervalo de confianca.
Comparou-se com os dados dos
Estados Unidos da América.

100.000 (média 4.77); 1999 e
2007, a taxa oscilou entre 2,02
e 4,89 por 100.000 meédia
3.01). No grupo de 5-34 anos
TM de 1,02/100.000 em 2000
e 0,23/1000.00 em 2006.

Titulo, autor, local e ano da | N° de casos e Faixa etéaria Metodologia Taxa de mortalidade relatada Tendéncia
publicacdo periodo estudadg (T™M) temporal
Trends in international Taxa de 5-34 anos A fonte de dados foi a| A LOESS foi de 0,44 morte/| Reducéo da
asthma mortality: analysis of |mortalidade de 46 mortalidade on-line da OMS. As | 100.000 pessoas (90%ClI| mortalidade global
data from the WHO Mortality paises taxas de mortalidade por asma | 0.39-0.48) em 1993 e 0,19| por asma durante
Database from 46 countries (1993-2012) para o grupo etario de 5-34 | morte/ 100.000 pessoas| esse periodo
(1993-2012). Ebmeier, anos foram calculadas em gru- | (0,18-0,21) em 2006. De 2006| equivalente a
Stefan et al. 46 paises, pos etarios de 5 anos usando o0 | a 2012, a taxa suavizada| 57%, mas sem
2017%. padrdo mundial da OMS. Foi | LOESS foi de 0,19/ 100 000| mudanca
usado modelo de regresséo ndo | (0,16- 0,21). significativa de
paramétrico (LOESS). 2006 a 2012
American Lung Association 43.318 Todas Descritivo sobre mortalidade, | A taxa de mortalidade geral| Decréscimo de
Epidemiology and Statistics | (1999 a 2009) prevaléncia, taxa de crises |oscilou entre 1,7 em 1999 e| 26% dos Obitos
Unit Research and Health agudas e hospitalizacdes por [1,1/ 100.000 em 2009. Para as| durante o periodo
Education Division. Trends in asma faixas etarias de 1-4, 5-14 e| avaliado
Asthma Morbidity and 14-24 anos, foram, respec-
Mortality, Estados Unidos da tivamente de 0,2, 0,3 e 0,4/
América, 2012%°. 100.000 habitantes, em 2009
Asthma mortality in Australia |1.552 até 89 anos Todas Descritivo observacional em |A taxa de mortalidade bruta| O estudo registrou
in the 21st century: a case |557 até 70 anos e que um grupo de estudos sobre |oscilou entre 1,5 e 1,9 por|a TM do periodo
series analysis. Goeman DP, 28 até 19anos mortalidade avaliou parte dos [100.000 habitantes mas ndo avaliou a
Abramson MJ, McCarthy EA, (2005-2009) Obitos em relagdo & causa sua tendéncia
et al. Australia, 2012%. basica da morte e se o ébito se temporal
associava a fatores preveniveis
ou modificiveis do desfecho
Asthma mortality in Puerto |4.232 em todas as Todas Tendéncia temporal da [1980-1998: taxas anuais de| Decréscimo da
Rico: 1980-2007. Bartolomei- | faixas etarias. O | e de 5-34 anos mortalidade  por  regressdo, |[mortalidade por asma variaram| mortalidade, mas
Diaz JA, Amill-Rosario A, grupo de 5-34 | separadamente calculado pela taxa de |[de 3,32-6,56 ¢&bitos por| significativamente

superior ao dos
Estados Unidos da
América
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QUADRO 3 - Estudos da tendéncia temporal da mortalidade por asma no Brasil

Autor e ano da N° de 6bitos e Faixa Metodologia Taxa de mortalidade relatada Tendéncia temporal
publicacao periodo estudado etaria
Prietsch SO, 9.051 Criancas e | Estudo ecologico de séries | O coeficiente de mortalidade variou | A reducdo média anual do
Zhang L, (1980-2007) |adolescentes| temporais com avaliacdo do | de 0,25 a 0,89/100.000 para todas | coeficiente de mortalidade
Catharino AR, até 19 anos | coeficiente de mortalidade. | as faixas etarias. 69%, (6.270 | por asma em criangas foi
Vauchinski L, de idade | Teste de regressdo linear para | registros) ocorreram em menores | de 0,022 (p<0,0001). A
Rodrigues FE, avaliar tendéncia temporal de | de 5 anos. Observou-se | variacdo entre as faixas
Brasil, 2012*. mortalidade. Estudaram-se | decréscimo significativo de | etérias foi de: 0,076, 0,005
separadamente trés grupos | mortalidade por asma no periodo | e 0,004, respectivamente,
etarios: 1 a4 anos, 5 a 9 e 10 | em todos 0s grupos etarios. parala4,5a9e 10a 19
a 19 anos. anos (p<0,0001).

Souza-Machado 31.843 Todas As taxas de mortalidade para | A taxa de mortalidade anual oscilou | As taxas de mortalidade
C, Souza- (1998-2006) cada estado e regido foram | entre 1,68 em 1998 e 1,32 em | diminuiram na maioria das
achado A., avaliadas utilizando modelos | 2009, com média de 1,49 por | regibes economicamente
Cruz A.A, Brasil, de regresséo linear. 100.000 habitantes desenvolvidas: Centro-
2012%. Oeste (-26,11), Sul (-
23,58%) e Sudeste (-
8,83%); aumentaram nas
regides mais pobres: Norte
(+ 5,34%), nao significativo,

e Nordeste (+ 31,33%).
Lotufo PA, | 6840 porasma; | 5a 34 anos | Tendéncia temporal utilizando | Taxas de mortalidade para brancos | Observado declinio da
Bensenor IM, [7384 por bronquite 0 modelo de regressao linear 0,25, para pardos 0,19, para | mortalidade semelhante
Brasil, 2012, (1980-2010) negros 0,05 e para asiaticos 0,01 | para o0 diagnéstico de
por 100.000 habitantes morte por asma e bronquite
Graudenz  S.G, 81.656 0 a 4anos e | Ecolégico de séries temporais | As taxa bruta de mortalidade por | Houve tendéncia linear e
Carneiro P.C, (1980-2014) de5a34 | avaliados por modelos de | asma caiu de 1,92 para 1,03/ | decrescente na mortalidade
Vieira R.P., anos. regressao. 100.000 habitantes, o que corres- | por asma de 1980 a 2014

Brasil, 2017°° .

ponde & reducdo de 46,2%. Na
faixa etéria de 0 a 4 anos, houve
reducdo de 85,2% nessa taxa
ajustada pela idade, de 3,63 em
1980 para 0,54/100.000 habitantes
em 2014.

no Brasil em ambos os
grupos etérios.
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RESUMO

OBJETIVO: avaliar os 6bitos por asma e a tendéncia temporal da taxa de mortalidade
especifica por asma em criancas e adolescentes até 19 anos de idade no Brasil
segundo sexo, faixa etaria, regido geogréafica do pais e local do 6ébito. METODOS:
estudo ecoldgico de séries temporais em que foram avaliados os 6bitos por asma
ocorridos no Brasil entre 1996 e 2015, na populacdo com até 19 anos de idade. Os
dados foram coletados no Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satde do
Brasil, Ministério da Saude do Brasil. Foram analisadas a taxa de mortalidade
especifica por asma (TMA) e a sua tendéncia temporal pelo teste de regresséo linear.
As variaveis intervenientes foram faixa etaria, sexo, local de ocorréncia do Obito
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(hospitalar ou fora do ambiente hospitalar) e regido geogréfica do pais.
RESULTADOS: no Brasil ocorreram 5.014 O&bitos por asma em criangcas e
adolescentes até 19 anos de idade ao longo dos 20 anos avaliados, a maioria (68,1%)
registrada em menores de cinco anos. Observou-se significativa reducdo da TMA entre
1996 e 2015, com coeficiente 3= - 0,018 (IC 95% -0,021; -0,016), correspondendo a
reducédo geral de 59,8%. A taxa de mortalidade padronizada para a idade oscilou entre
0,57/100.000 em 1997 e 0,21/100.000 em 2014. Em geral a TMA foi mais elevada no
Nordeste. Considerando p< 0,05, em menores de um ano e naqueles entre cinco e
nove anos houve predomindncia de Obitos do sexo masculino 59,1 e 53,9%,
respectivamente. Entre 10 e 19 anos, o predominio foi do sexo feminino (53,7%).
Quanto ao local dos ébitos, 79,4% ocorreram em ambiente hospitalar. As mortes fora
do ambiente hospitalar foram significativamente mais frequentes entre adolescentes
26,4%, que nos demais grupos etarios.Nao houve diferenca da tendéncia temporal
entre 0os sexos nem decréscimo significativo dos o6bitos documentados fora do
ambiente hospitalar. CONCLUSOES: houve reducdo da tendéncia temporal da
mortalidade por asma em criancas e adolescentes nos 20 anos avaliados. As taxas de
mortalidade variaram nas diversas regifes geograficas do pais, sendo, em geral, mais
elevadas na regido Nordeste, refletindo provavelmente iniquidades sociais, econémicas
e na area da saude. A maioria dos 0Obitos ocorreu em menores de cinco anos. Apesar
das dificuldades de diagnostico da doenca nessa faixa etaria, esse fato se associa a
triste realidade de vulnerabilidade, em paises e regides de baixa renda, em que esse
grupo representa maior proporcédo da mortalidade na infancia, indicando a necessidade
de mais atencéo e prioridade para acdes de saude. Na adolescéncia, ressaltam-se
Obitos fora do ambiente hospitalar, sinalizando a possibilidade de subdiagndstico e
subtratamento. As mortes por asma sao eventos raros, mas inaceitaveis, considerando-
se o carater tratavel da doenca e os fatores evitaveis na maioria dos desfechos fatais.
O conhecimento sobre a tendéncia temporal da mortalidade é instrumento de vida e
colabora para a deteccdo precoce de epidemias de mortes e para o planejamento
de politicas publicas de saude com o objetivo de melhorar a qualidade da assisténcia
aos pacientes.

Palavras-chave: Asma. Mortalidade. Crianca. Adolescente. Estudo de Séries
Temporais.

A 20 year overview of Asthma Mortality in children and adolescents of Brazil
(1996- 2015)

ABSTRACT

PURPOSE: To evaluate asthma deaths and the temporal trend of asthma-specific
mortality rate, according to gender, age group, geographical region of the country and
place of occurrence of asthma death in children and adolescents up to 19 years of age
in Brazil. METHODS: This is an ecological time-series study of asthma deaths occurred
in Brazil, in the population up to 19 years of age, between 1996 and 2015. Data were
collected from the Department of Informatics of the Brazilian Unified Health System
(DATASUS), an agency of Brazilian Ministry of Health. The main variable studied was
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the specific asthma mortality rate (SAMR) and its temporal trend analyzed by the linear
regression test. The intervening variables were age, sex, place of death (hospital or out-
of-hospital) and geographic region of the country. RESULTS: there have been 5014
deaths during the 20 years evaluated, with the majority, 68.1%, being registered in
children under 5 years of age. There was a significant reduction of temporal trend with
coefficient B = -0.018 (Cl 95% -0.021; -0.016) in Simple Linear Regression. The SMRA
ranged from 0.57 / 100,000 in 1997 to 0.21 / 100,000 in 2014. It was generally higher in
the Northeast than in other regions. Considering p<0,05, in children under one year of
age and in those between 5 and 9 years old, there was a predominance of deaths in
males, 59.1% and 53.9%, respectively. In adolescents, between 10 and 19 years old,
the predominance was in the female sex (53.7%). Regarding the place of death, 79.4%
occurred in the hospital setting. Deaths out-of- hospital were significantly more frequent
among adolescents, 26.4%, when compared with other age groups. There was no
difference on trend between the sexes and no significant decrease in out-of-hospital
deaths. CONCLUSIONS: We observed a reduction of temporal trend of asthma over
20 years in children and adolescents in Brazil. Mortality rates varied across the
geographic regions of the country and were higher in the Northeast, probably reflecting
social, economic and health inequalities. The majority of deaths occurred in children
under 5 years of age, and even if the difficulties of determining the diagnosis of asthma
at this age are taken into account, this fact probably is associated with a sad reality,
especially in low income countries, where this vulnerable group represents a larger
proportion of mortality childhood, indicating needs for attention and concentration of
health efforts. In adolescence, although the deaths are less frequent, it is worth noting
the higher occurrence of out-of-hospital deaths, signaling the possibility of under-
diagnosis and under-treatment. Asthma deaths are considered rare but unacceptable
events, considering the treatable nature of the disease and the presence of avoidable
factors in most of fatal outcomes. The knowledge about asthma mortality temporal
trend and its characteristics are a life instrument and contribute to early detection of
death epidemics and to public health planning and policies in order to improve the
quality of care provided to patients.

Keywords: Asthma. Mortality. Child. Adolescent. Time Series Studies.

INTRODUCAO

A asma afeta cerca de 334 milhdes de pessoas em todo o mundo e esse calculo pode
estar subestimado®’. Representa a doenca crénica mais comum na infancia e
adolescéncia, compromete a qualidade de vida, associa-se a absenteismo escolar e
parental ao trabalho, comprometimento do rendimento escolar e da interacéo social®®.
No Brasil foi estimada a prevaléncia média de asma ativa em 18,5%, asma grave e

diagnosticada por médico em 4,7% e 14,3%, respectivamente®.
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A doenca pode ocasionar crises agudas recorrentes que resultam em
internacdes e, raramente, em morte. O fardo social, emocional e econémico da doenga
€ consideravel. Estima-se que ocorram 250.000 mortes em decorréncia da asma a
cada ano em todo o mundo. Observa-se correlagao positiva entre a taxa de mortalidade
e a prevaléncia das formas graves da doenca, taxa de internacdes e numero elevado
de visitas aos servicos de urgéncia. A taxa de mortalidade por asma é um bom
indicador da qualidade da assisténcia e do progresso na sua abordagem, sendo que,
quando elevada, relaciona-se & ma qualidade dos servicos prestados. *

A vigilancia epidemioldgica permite detectar precocemente surtos epidémicos de
asma fatal, como os ocorridos no passado. Foram registrados dois surtos epidémicos
nas ultimas décadas. O primeiro foi na década de 1960, com aumento de cerca de 50%
das taxas de mortalidade por asma na faixa etaria entre cinco e 34 anos e foi atribuido
aos efeitos toxicos de altas doses de isoprenalina. Essa medicagédo era amplamente
utilizada como medicamento inalatério de resgate nas crises de asma e apresentava
efeitos toxicos cardiacos.

O segundo surto epidémico ocorreu na década de 1980 e representou aumento
de 38% nas taxas de mortalidade por asma na mesma faixa etaria. Foi inicialmente
atribuido ao uso indiscriminado do fenoterol, outro medicamento inalatorio utilizado nas
crises de asma, com efeitos toxicos cardiacos e que quando usado a longo prazo
poderia aumentar potencialmente a hiper-reatividade brénquica e reduzir a funcéo
pulmonar. No entanto, em paises como Estados Unidos da América, onde esse
medicamento nunca foi aprovado para uso clinico, foi também registrado o surto®. Em
ambito populacional os estudos sobre mortalidade contribuem para a elaboragcdo de
estratégias e politicas publicas eficazes para o aprimoramento e melhoria da
abordagem da doenca®"®.

No Brasil, foram poucos os estudos que avaliaram a tendéncia temporal da
mortalidade por asma, especialmente na faixa etaria pediatrica. O objetivo deste estudo
foi avaliar a tendéncia temporal da taxa de mortalidade especifica por asma em
criancas e adolescentes até 19 anos no Brasil segundo o sexo, a faixa etéria, a regiao

geografica do pais e o local de ocorréncia do ébito.
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METODOS

Trata-se de estudo ecoldgico de séries temporais em que foram analisados os
Obitos por asma ocorridos no Brasil no periodo entre 1996 e 2015, em criangas e
adolescentes até 19 anos de idade. Os dados foram coletados no Departamento de
Informéatica do Sistema Unico de Salde do Brasil (DATASUS), 6rgdo da Secretaria de
Gestao Estratégica e Participativa do Ministério da Saude (MS) do Brasil com a
responsabilidade de coletar, processar e disseminar informacdes sobre saude. Foram
ainda coletados dados da Coordenacdo Geral de Informacdes e Andlises
Epidemiolégicas (CGIAE), Secretaria de Vigilancia em Saude/MS (SVS), Sistema de
Informagcdes sobre Mortalidade (SIM) e dados de projecéo populacional do Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), organizacdo publica responséavel pelos
levantamentos e gerenciamentos dos dados e estatisticas brasileiras.

A identificacdo das mortes foi realizada pela Classificacdo Estatistica
Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a Saude (CID), 102 revisao, por
meio dos coédigos J-45 (asma) e J-46 (estado de mal asmatico) registrados na
declaracédo do 6bito como causa basica da morte e disponibilizada pelo DATASUS a
partir de 1996. Os dados foram coletados no site aberto ao publico
(http://datasus.saude.gov.br/informacoes-de-saude/tabnet/estatisticas-vitais) referentes
ao item “Estatisticas Vitais” (Grupo de Mortalidade, 1996 a 2015) e do subitem
“‘Mortalidade Geral”. Os critérios para as analises de regides seguiram os padrbes da
analise geral. A extracao dos dados seguiu uma tabela-padréo.

A principal variavel estudada foi a taxa de mortalidade especifica por asma
(TMA), que corresponde ao numero de Obitos por asma em determinada populacéo,
multiplicado por 100.000. Neste estudo, a populagcdo compreendeu criancas e
adolescentes brasileiros com até 19 anos.

As variaveis intervenientes avaliadas foram o sexo, local de ocorréncia do Obito
(hospitalar ou fora do ambiente hospitalar: domicilio, via publica, outro estabelecimento
de saude, outros, ignorado), regido geogréfica de ocorréncia do 6bito (regibes Norte,

Centro-Oeste, Nordeste, Sul e Sudeste) e faixa etéria.
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As taxas padronizadas por idade foram as sugeridas pela Organiza¢gao Mundial
de Saude (OMS) e incorporadas pelo DATASUS: menor de 1 ano; 1-4 anos, 5-9 anos,
10-14 anos e 15-19 anos. Na presente pesquisa os adolescentes de 10 a 19 anos,
foram agrupados em uma faixa etéria unica.

A andlise de regresséo linear simples foi realizada para avaliar a tendéncia temporal de
reducdo ou aumento da taxa de mortalidade por asma geral (TMA), por faixa etéaria,
sexo, local do ébito e sua regido geografica de ocorréncia, assim como os intervalos de
confiancga. Os coeficientes de mortalidade foram considerados variaveis dependentes
(Y) e os anos-calendarios variaveis independentes (X). Foi considerada uma variavel
de forma centralizada (X-2005) para evitar a autocorrelacéo entre os termos da
equacao. O modelo estimado foi Y= B0 + 1 (X-2005), em que Y = coeficiente de
mortalidade por asma, B0 = coeficiente médio no periodo, 1 = mudang¢a média anual
do coeficiente e X = ano-calendario. A analise estatistica utilizou o programa Statistical
Package for Social Sciences (SPSS), versao 17. Foram mensuradas a preciséao e a
qualidade do modelo pelo coeficiente de determinacdo (R?), que pode ser interpretado
como a proporcao da variabilidade presente nas observacgdes da variavel desfecho e os
intervalos de confianca de 95%.

As taxas especificas pelo sexo foram calculadas pelo niumero de mortes por
asma no sexo masculino e feminino, dividido pelo nimero de habitantes de cada sexo
e multiplicado por 100.000.

A associacdo entre duas variaveis do tipo categorica foi feita empregando-se o
teste qui-quadrado de Pearson.

Todos os resultados foram considerados significativos para uma probabilidade
de significancia inferior a 5% (p<0,05), tendo, portanto, pelo menos 95% de confianca
nas conclusdes apresentadas.

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais (CAAE -

56856116.7.0000.5149) (ANEXO A).



45

RESULTADOS

No Brasil ocorreram 5.014 Obitos por asma em criancas e adolescentes até 19
anos de idade, no periodo entre 1996 e 2015, sendo que a maioria (68,1%) foi entre
menores de cinco anos (Gréfico 1). Houve predominio geral de Obitos no sexo
masculino (51,3%), estatisticamente significativo (p<0,001) em menores de cinco anos
(52,5%) e entre cinco e nove anos (53,9%). Entre os adolescentes de 10 a 19 anos, 0
predominio foi do sexo feminino (53,7%). A distribuicdo dos ébitos por faixa etéria e

sexo é mostrada na Tabela 1.

23,1%
(1161) <1ano

E1-4 anos
E 5-9 anos

H 10-19 anos

GRAFICO 1 - Distribuic&o dos 6bitos por asma de acordo com a faixa etaria, em
menores de 19 anos, Brasil, de 1996 a 2015 ( Total de 6bitos: 5014)
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TABELA 1 - Distribuicdo dos ébitos por asma de acordo com a faixa etéria e

sexo, em menores de 19 anos, Brasil, de 1996 a 2015

Sexo
Masculino Feminino TOTAL*
Faixa etaria n % n % n %
<1ano 686 26,7 474 19,4 1.160 23,1
1 a4 anos 1.106 43,0 1.149 47,1 2.255 45,0
5a 9 anos 294 11,4 251 10,3 545 10,9
10 a 19 anos 487 18,9 565 23,2 1.052 21,0
TOTAL 2.573 100,0 2.439 100,0 5.012 100,0

* 5.012 casos (total: 5.014, sendo dois 6bitos em sexo ndo determinado).p< 0,001.

Em relagéo ao local de ocorréncia dos o6bitos, 79,4% aconteceram em ambiente
hospitalar e houve variacdo estatisticamente significativa entre as faixas etarias
(p<0,001). As mortes registradas fora do ambiente hospitalar foram mais frequentes
entre os adolescentes de 10 a 19 anos (26,4%) do que nas outras faixas etarias (16,5,
19,8 e 21,7% em < 1 ano, 1-4 anos e 5-9 anos, respectivamente), sendo o domicilio o
local de ocorréncia em 16,4% dos casos (Tabela 2). Além disso, pode-se afirmar nesta
amostra que o adolescente tem 1,5 vez mais chance de oObito por asma fora do
ambiente hospitalar do que uma criangca com até nove anos de idade. Raz&do das
Chances = Odds Ratio =OR =1,5 (IC de 95% [1,3; 1,8]).

TABELA 2 - Distribuicdo dos 6bitos por asma de acordo com a faixa etéaria e local

de ocorréncia, em menores de 19 anos, Brasil, de 1996 a 2015

Local de ocorréncia

Hospital Domicilio Outros TOTAL*
Faixa etaria n % n % n % n %
<1ano 961 83,5 131 11,4 59 51 1.151 100,0
1 a4 anos 1.786 80,2 286 12,8 156 7,0 2.228 100,0
5 a9 anos 423 78,3 70 13,0 47 8,7 540 100,0
10 a 19 anos 3.170 73,6 487 16,4 262 10,0 3.919 100,0
TOTAL 3.941 79,4 658 13,3 367 7,4 4.966 100,0

*4.966 casos (total: 5.014 Obitos, sendo que em 48 casos ndo foi determinado o local de ocorréncia).
p<0,001
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Na Tabela 3 percebe-se predominéncia dos 6bitos em criangas abaixo de cinco
anos de idade, em todas as regifes brasileiras. Existiu associacdo estatisticamente
significativa (p<0,001) entre a regido do Brasil e a faixa etaria, sendo que nas regides
Norte e Nordeste o numero de O6bitos em criancas de um a quatro anos foi
significativamente maior do que nas demais regides. Além disso, os resultados
revelaram diferenga entre os adolescentes de 10 a 19 anos, sendo o percentual de
Obitos significativamente maior nas regides Sul, Centro-Oeste e Sudeste do que nas

regides Norte e Nordeste.

TABELA 3 - Distribuicdo dos 6Obitos por asma de acordo com a faixa etéria e

regido do pais, em menores de 19 anos, Brasil, de 1996 a 2015

Regido*
Norte Nordeste Sul Sudeste Centro-Oeste TOTAL
Faixa etéaria n n n n n n
% % % % % %
<1ano 126 452 142 393 48 1.161
26,9% 23,1% 21,4% 23,1% 21,1% 23,1%
1 a4 anos 238 1.036 250 645 86 2.255
50,9% 52,9% 37, 7% 38,0% 37,9% 45,0%
5a9anos 55 182 80 198 30 545
11,7% 9,3% 12,0% 11,7% 13,2% 10,9%
10 a 19 anos 49 288 192 461 63 1.053
10,5% 14,7% 28,9% 27,2% 27,8% 21,0%
TOTAL 468 1.958 664 1.697 227 5.014
100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

*p<0,001: Probabilidade de significancia do teste qui-quadrado de Pearson.
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Anédlise da tendéncia temporal da TMA
A TMA em criancas e adolescentes até 19 anos, no Brasil, variou entre o
maximo de 0,57 6bito/100.000 habitantes no ano de 1997 e o minimo de 0,22/100.000,

em 2014 e 2015. A Tabela 4 mostra a TMA em cada ano e por distribuicéo etéria.

TABELA 4 — Taxa de mortalidade por asma geral e por faixa etaria em criancas e
adolescentes brasileiros, no periodo de 1996 a 2015 (para cada 100.000

habitantes)

Faixa etaria (anos)

Ano do Obito Geral <lano | la4anos | 5a9anos | 10a19anos
1996 0,5467 3,2826 1,2224 0,1525 0,2398
1997 0,5690 3,6381 1,3589 0,1560 0,1985
1998 0,5026 2,9943 1,2626 0,1243 0,1788
1999 0,4901 2,0915 1,2834 0,1810 0,2017
2000 0,4765 2,4585 1,2156 0,1874 0,1559
2001 0,4490 2,5420 1,0693 0,2083 0,1396
2002 0,4175 2,4171 1,0328 0,1527 0,1295
2003 0,4135 2,2655 1,0846 0,1044 0,1387
2004 0,3097 1,5297 0,7759 0,1431 0,1021
2005 0,3752 1,8283 0,9001 0,1613 0,1463
2006 0,3619 1,8298 0,8665 0,1810 0,1236
2007 0,3645 1,6003 0,8536 0,1355 0,1707
2008 0,2981 1,1998 0,6482 0,1950 0,1315
2009 0,2943 1,3273 0,6549 0,2005 0,1112
2010 0,3115 1,1794 0,6677 0,1937 0,1786
2011 0,2237 0,8058 0,4880 0,1920 0,1045
2012 0,2671 1,0070 0,6091 0,1576 0,1439
2013 0,2421 0,7786 0,4593 0,1786 0,1488
2014 0,2196 0,8575 0,4741 0,1437 0,1112

2015 0,2200 0,7296 0,4469 0,1331 0,1381
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A Tabela 5 evidencia que a reducdo da TMA no periodo analisado foi
significativa(p<0,001) com coeficiente = -0,018 (IC 95% -0,021; -0,016) e coeficiente
de determinacdo ajustado (R2 aj.) = 0,934, da regressado linear simples. Isso
corresponde a reducdo geral de 59,8% na taxa de Obitos ocorridos no pais entre os
anos de 1996 e 2015.

TABELA 5 - Variacao média anual das taxas de mortalidade por asma (TMA) geral
e de acordo com as variaveis sexo, faixa etaria, local de ocorréncia e regiao do

pais, em criancas e adolescentes brasileiros, no periodo de 1996 a 2015

Estatisticas do Modelo de Regressao Linear*
Z

Variavel B IC 95% (B) R R R’ aj. p
Geral -0,018 (-0,021; -0,016) 0,968 0,938 0,934 < 0,001
Sexo

Masculino -0,018 (-0,021; -0,015) 0,948 0,899 0,894 < 0,001
Feminino -0,018 (-0,021; -0,016) 0,964 0,930 0,926 < 0,001
Faixa etéaria

Menor 1 ano -0,140 (-0,163; -0,117) 0,951 0,904 0,898 < 0,001
De 1 a 4 anos -0,050 (-0,056; -0,044) 0,970 0,941 0,938 < 0,001
De 5 a9 anos 0,000 (-0,002; 0,003) 0,099 0,010 0,000 0,677
De 10 a 19 anos -0,004 (-0,006; -0,001) 0,597 0,356 0,320 0,005
Local de ocorréncia

Hospital -0,016 (-0,018; -0,014) 0,969 0,938 0,935 < 0,001
N&o hospital -0,002 (-0,003; 0,000) 0,581 0,337 0,300 0,007
Regido

Norte -0,015 (-0,021; -0,008) 0,757 0,573 0,549 < 0,001
Nordeste -0,021 (-0,026; -0,016) 0,910 0,827 0,818 < 0,001
Sul -0,018 (-0,022; -0,014) 0,919 0,845 0,837 < 0,001
Sudeste -0,019 (-0,026; -0,011) 0,783 0,613 0,592 < 0,001
Centro-Oeste -0,011 (-0,019; -0,003) 0,543 0,295 0,256 0,013
*BASE DE DADOS: 20 casos. B > Coeficiente de regressdo linear; IC 95% ([32 - Intervalo de
Confianga de 95% de B; R - Coeficiente de correla¢@o da regresséo linear; R® > Coeficiente de

determinacédo; R® aj. > Coeficiente de Determinacdo ajustado; p > Probabilidade de significancia da
andlise de regressao linear.
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Considerando as diversas faixas etérias, nota-se que ndo houve reducdo
significativa da TMA apenas nas criangas entre cinco e nove anos de idade (Tabela 5 e
Gréfico 2).
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etaria em criancas e adolescentes brasileiros, no periodo de 1996 a 2015
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A tendéncia temporal da mortalidade n&o apresentou diferencas significativas
entre os sexos (Tabela 5 e Gréfico 3).
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Em relacdo ao local de ocorréncia, constatou-se significativa reducao
(coeficiente B = -0,016, IC 95% (-0,018; -0,014)) dos Obitos em hospital, ndo sendo
demonstrada tendéncia a reducgao para os 6bitos fora do ambiente hospitalar (Tabela 5

e Gréfico 4).
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As TMAs mais elevadas ocorreram na regido Nordeste em todo o periodo,
exceto nos anos del1997, 1998, 2010 e 2013 (Grafico 5). Quanto a tendéncia temporal
da mortalidade nas diferentes regibes geograficas, apurou-se significativa
reducdo(p<0,001) em todas as regides (Tabela 5), correspondendo a reducdo do
namero de 6bitos de 66,6, 62,2, 58,4, 43,5, e 40,1%, respectivamente, para as regides

Sudeste, Norte, Nordeste, Centro-Oeste e Sul.
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DISCUSSAO

O presente estudo ressaltou a tendéncia temporal de reducdo da taxa de
mortalidade por asma (TMA) em criancas e adolescentes brasileiros, corroborando o

%12 & acrescentando novas informacées sobre a mortalidade

achado de outros autores
em cada faixa etaria e sua distribuicdo de acordo com sexo, local de ocorréncia e

regido do pais.
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A TMA variou entre o0 maximo de 0,57/100.000 no ano de 1997 e o minimo de
0,22/100.000 em 2014 e 2015 e foi mais elevada na regidao Nordeste. A reducédo da
TMA ocorreu em todas as faixas etarias e foi mais significativa em menores de cinco
anos. Constatou-se tendéncia temporal de decréscimo em todas as regides geogréficas
do pais. Nao houve diferenca significativa da tendéncia entre os sexos. Foi registrada
reducdo das mortes hospitalares, mas ndo das mortes ocorridas fora do ambiente
hospitalar.

A analise em relacado as regibes geograficas demonstrou que os 6Obitos em
menores de cinco anos predominaram em todas regides, porém foram
significativamente mais numerosas no Norte e Nordeste. As altas propor¢cdes de mortes
em menores de cinco anos estao provavelmente associadas as mas condicdes de vida
e de saude e expressam as iniquidades socioeconfémicas, infraestrutura ambiental
precaria, dificuldades no acesso e na qualidade dos recursos disponiveis para a
satde®®,

Houve predominio das mortes no sexo masculino em menores de um ano e
nagueles entre cinco e nove anos. Ja entre os adolescentes de 10 a 19 anos o
predominio foi do sexo feminino. As diferencas encontradas na mortalidade em relagéo
ao sexo nao sao bem esclarecidas e podem refletir diferencas referidas na incidéncia e
prevaléncia da doenca. Ha boa evidéncia de que tanto a incidéncia como a prevaléncia
de asma variam de acordo com 0 sexo e a idade. A asma tem mais prevaléncia em
meninos antes da puberdade e em mulheres na idade adulta'®. As mulheres tém mais
riscos de ter asma grave, além de mais suscetibilidade aos efeitos do tabagismo.
Varias hipoteses foram propostas para explicar esses achados, incluindo diferencas
anatdbmicas no crescimento e desenvolvimento pulmonar, influéncias hormonais
femininas e masculinas, fatores genéticos, resposta imune e diferencas em relacao ao
acompanhamento e tratamento médico™. Comprovacées limitadas sugerem que a
resposta ao corticosteroide inalado pode ser diferente em relagéo ao sexo™®.

No tocante ao local de ocorréncia, é razoavel supor que 0s casos de 0Obito fora
do hospital podem significar dificuldade de acesso aos servicos de saude e/ou
subdiagnostico e subtratamento da doenca. Assim, seria desejavel que os casos fatais

de asma ocorressem em ambiente hospitalar, apdés amplo acesso aos recursos
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terapéuticos existentes. De fato, a maioria dos obitos (79,4%) ocorreu em ambiente
hospitalar e a redugdo da TMA foi mais significativa nesse subgrupo. Entretanto, o
namero de mortes fora do ambiente hospitalar ainda é elevado (20,6%), refletindo
caréncias e desigualdades na atencédo a saude de criancas e adolescentes com asma.

Outro estudo brasileiro também demonstrou que a maioria das mortes por asma
foi em hospitais’’ e que as taxas de 6bito domiciliar ainda séo elevadas, especialmente
em idosos™®. Na Australia, autores obtiveram resultados diferentes, com 60% dos 6bitos
no domicilio'®. Assim como no Reino Unido, a maioria (75%) dos 6bitos em criancas e
adolescentes até 20 anos foi documentada antes da chegada ao hospital. Nao ficou
confirmado por que ocorreu atraso na chamada de assisténcia médica e, em alguns
casos, por que, apesar da chamada ter sido realizada, ela ndo evitou o desfecho fatal.
Alguns aspectos como dificuldade de acesso a emergéncia, atraso na procura de ajuda
e fatores psicossociais associados foram relatados®?.

A ocorréncia de Obito por asma fora do ambiente hospitalar foi mais frequente
entre os adolescentes de 10 a 19 anos, com elevado numero de 6bitos no domicilio. A
mortalidade fora do ambiente hospitalar mais alta em adolescentes ndo pode ser
explicada por este estudo, mas sabe-se que a asma nessa fase da vida apresenta alto
risco de complicagdes. O desconhecimento, o subtratamento, o tratamento excessivo,
a automedicacdo erratica, juntamente com outras questfes especificas "ligadas a
idade”, como negacédo da gravidade da doenca, ma-adesdo, comportamentos de risco
e fatores psicossociais sdo possiveis explicacdes?.

A avaliacdo da mortalidade nas faixas etarias padronizadas pela Organizacao
Mundial de Saude (OMS), como realizado neste estudo, permite avaliar a proporcao
dos Obitos em cada idade e reflete as condi¢Bes socioecondmicas e da atencao basica
a satde®. Possibilita a comparacdo dos dados nacionais e internacionais, contribuindo
para a identificacdo dos padrbes de saude e para os processos de planejamento,
gestdo e avaliacdo de politicas publicas para a protecdo da saude na infancia e
adolescéncia’®. Por outro lado, a determinacdo do diagnéstico da asma na infancia,
especialmente em criancas abaixo de cinco anos de idade, pode ser dificil, visto que a
enfermidade compreende diversos fen6tipos e é uma condicdo altamente heterogénea.

Em geral, sdo utilizados critérios clinicos, sendo importante a analise individual da
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crianca. Nessa faixa etaria, a prevaléncia da sibilancia recorrente € elevada,
frequentemente associada as infecgbes respiratérias virais e nem todos desse grupo,
particularmente aqueles abaixo de trés anos de idade, apresentardo asma mais tarde®.

Essa dificuldade em definir a doenca antes dos cinco anos e na populacéo idosa
devido as condi¢cbes cardiorrespiratorias associadas que por vezes impossibilitam a
determinacdo da asma como causa béasica do 6bito faz com que a maioria dos estudos
sobre mortalidade por asma exclua criancas menores de cinco anos e adultos acima de
34 anos®. Entretanto, no presente estudo, a maioria (68,1%) dos 6bitos por asma
acometeu criancas abaixo de cinco anos, sendo 45% em criangas entre um e quatro
anos, fato também observado em outro estudo brasileiro™.

Assim, as limitacbes metodoldgicas ndo podem fazer com que se desvalorize e
ignore essa triste realidade, especialmente em paises e regides de baixa renda, onde
esse grupo representa maior propor¢cdo da mortalidade por asma na infancia e
adolescéncia. As doencas respiratérias cronicas constituem uma grande preocupacéo
para os servicos de saide®. Mais de 80% das mortes por asma em todo o mundo
ocorrem em paises de baixa renda, sugerindo que existem subdiagndstico,
subtratamento e dificuldades de acesso aos cuidados necessarios®. Outros fatores
contribuintes incluem a relutancia em diagnosticar a asma em criancas pequenas,
atraso no inicio do tratamento adequado, prescricdo de medicamentos com eficacia
duvidosa ou auséncia comprovada de eficacia (antibidticos, xaropes para a tosse, anti-
histaminicos, entre outros) ou baixa escolaridade de pais interferindo em como usar
inaladores e espacadores?’.

A taxa de mortalidade por asma no Brasil tem tendéncia temporal a reducéo,
conforme evidenciado por este e mais quatro estudos. De Souza et al., identificou
reducdo da TMA de 1,68/100.000 habitantes em 1998 para 1,32/100.000 em 2009 e
analisou conjuntamente todas as faixas etarias. Foi observada reducdo da mortalidade
nas regibes mais desenvolvidas do pais como o Sudeste, Sul e Centro-Oeste e
aumento nas regides menos favorecidas: Norte (ndo estatisticamente significante) e
Nordeste®.

Lotufo et al., publicou em 2012, a mortalidade pela doeng¢a no periodo de 1980

e 2010 registrada entre cinco e 34 anos. A taxa de mortalidade foi maior em individuos
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brancos (0,25/100.000), seguido de pardos, negros e asiaticos (0,19, 0,05 e 0,01 por
100.000, respectivamente) e observou reducdo da tendéncia temporal da mortalidade
de 1980 a 1992 e de 1997 a 2010".

A analise da tendéncia da TMA, por Graudenz et al.,foi realizada na populacéo
geral e em duas faixas etarias especificas, até quatro e de cinco a 34 anos, sendo
revelada reducdo de 1,92 para 1,03 na populagéo geral, de 3,63 para 0,54 até quatro
anos, de 0,95 para 0,18 entre cinco e 34 anos, no periodo de 1980 a 2014™

No quarto estudo, Priestsch et al. descreveram a TMA em criangas e
adolescentes de até 19 anos e registraram significativo decréscimo no periodo avaliado
em todos 0s grupos etérios no periodo de 1980 a 2007%. A reducéo média anual do
coeficiente de mortalidade por asma foi de 0,076 na faixa de um a quatro anos, 0,005
na de cinco a nove anos e 0,004 na de 10 a 19 anos. A maioria dos 0bitos (69%) foi
evidenciada em menores de cinco anos de idade. Durante o periodo pesquisado foi
implantada a codificacdo internacional das doencas (CID-10) pelo Ministério da Saude,
em 1996. No entanto, essa mudanca nao sugere ter alterado os resultados na faixa
etaria de cinco aos 19 anos™.

Nenhuma dessas pesquisas analisou conjuntamente a associacdo entre a
mortalidade especifica por asma, faixa etaria, regido geogréfica, sexo e o local de
ocorréncia do Obito. Ressalta-se que, pelo nosso conhecimento, poucas publicacdes
brasileiras abordaram a mortalidade por asma na infancia e adolescéncia sendo esta a
primeira que utilizou apenas uma verséao do CID, ou seja, o CID-10.

A Associacdo Americana de Pneumologia, Epidemiologia e Estatistica estima
gue a mortalidade e a hospitalizacdo por asma reduziram desde 1999 nos Estados
Unidos da América. A taxa de mortalidade avaliada em todas as idades foi 50% mais
elevada em mulheres, foi rara entre as criancas e elevou-se com a idade, sendo que
atingiu 0,2 por 100.000 em menores de 15 anos em 2009. Nas faixas etarias de 1-4
anos, 5-14 anos e 15-24 anos, foi, respectivamente, de 0,2, 0,3 e 0,4 por 100.000
habitantes®®?°. Nosso estudo registrou, no ano de 2009, a TMA até 19 anos de 0,29 e
de 1-4 anos de 0,65 por 100.000 habitantes, dados superiores aos da investigacao

americana. Estas diferencas de resultados, especialmente no grupo de 1-4 anos
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podem refletir diferencas socioeconémicas, de atencdo a saude e/ou na classificacao
diagnéstica.

A tendéncia temporal da mortalidade por asma no grupo etario de cinco a 35
anos foi analisada em 46 paises com base no banco de dados da Organizacao Mundial
de Saude, no periodo de 1993 a 2012. Foi utilizado modelo de regressao nao
paramétrico (LOESS). Encontrou-se variacdo das taxas de 0,44 (IC 90% 0,39-0,48) em
1993 e 0,19 morte por 100.000 pessoas (IC 90% 0,18-0,21) em 2006. Foi acusada
reducdo da mortalidade global por asma durante esse periodo equivalente a 57%,
porém ndo houve mudanca significativa de 2006 a 20122,

Segundo o Global Burden of Disease, a mortalidade por asma tem diminuido
significativamente em todo o mundo ao longo das ultimas décadas, sendo estimado
gque as taxas de mortalidade por asma, padronizadas por sexo, cairam
aproximadamente um terco entre 1990 e 2010: de 250 por milhdo para 170 por milhdo
entre os homens e de 130 por milh&o para 90 por milhdo entre as mulheres®. Tanto as
taxas de admisséo hospitalar quanto as de mortalidade por asma entre criancas estao
em declinio desde 2000 nos paises em que foram medidas, enquanto a prevaléncia da
doenca encontra-se estavel ou esta aumentando em muitos paises. As taxas de
mortalidade por asma em criancas em todo o mundo variam de 0,0 a 0,7 por 100.000
habitantes e sdo positivamente associadas a prevaléncia das formas graves da doenca
e taxas de internacdes hospitalares. As diferencas das taxas de mortalidade entre as
regides estudadas sugerem que é grande a margem para melhoria do manejo™.

O presente estudo ndo permite concluir as razdes da tendéncia temporal de
reducdo da mortalidade por asma em criancas e adolescentes no Brasil. No entanto, &
possivel fazer algumas inferéncias. No periodo estudado, houve consistente reducéo
da mortalidade na infancia em todas as regifes brasileiras, decorrente do declinio da
fecundidade nas ultimas décadas e do efeito de intervencdes publicas nas areas de
saude, saneamento e educacdo da mae, entre outros aspectos. Ainda assim, 0s
valores médios continuam elevados, sobretudo nas regiées Nordeste e Norte™*.

A partir dos anos 2000, com a criacdo do Plano Nacional de Controle da Asma,
iniciou-se o financiamento publico dos medicamentos para a asma grave, estendido em

2005 a pacientes com asma leve ou moderada®!. Em 2010 foram aprovadas as normas
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de financiamento e execugcdo do Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica, que
destinou ao programa de asma e rinite medicamentos do Elenco de Referéncia
Nacional do Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica. Esses fatos tornaram
viaveis a criagdo de programas locais de atencdo aos pacientes com asma,
melhoraram o0 acesso ao tratamento e colaboraram para a disseminagcédo e
implementacdo das diretrizes médicas e dos consensos sobre o tratamento da
asma’®?33,

Nesse contexto, a introducdo de corticosteroides inalatérios para prevencao da
doenca é considerado um marco fundamental na reducdo da mortalidade por asma. E
reconhecido que o aumento do uso desse medicamento reduziu a hospitalizacéo e as
taxas de mortalidade®. Apesar dos programas brasileiros para abordagem da asma, a
disponibilidade e oferta dos medicamentos s&o heterogéneas e muitas vezes nao sao
suficientes em diversas regides do pais. Os medicamentos sdo dispensados por vezes
irregularmente nas farmacias publicas e os profissionais de salde podem nao estar
preparados para orientar a terapia inalatéria de controle da asma®.

Os estudos sobre mortalidade brasileiros sédo fundamentados na causa basica
do Obito, que é definida como a doenca ou lesdo que iniciou a cadeia de
acontecimentos patologicos que conduziram diretamente a morte; ou as circunstancias
do acidente ou violéncia que produziram a lesdo fatal, registrada na Declaracdo de
Obito (DO). A codificacdo imprecisa da causa basica da morte devido a falta de
conhecimento da histdria clinica pode levar a subnotificacéo e estimativa imprecisa das
taxas de mortalidade por asma.

Outra razado para subnotificacdo relaciona-se a sobrecarga de responsabilidades
de quem presta o atendimento e administra os servicos de satde*®. Foram realizados
estudos em areas metropolitanas do Brasil, com o objetivo de monitorar a qualidade da
informacdo médica. As comissGes formadas para pesquisa dos O6bitos buscaram
construir a historia do processo saude-doenca até o momento do Obito, por meio da
avaliacdo de prontuarios da assisténcia na atencédo basica, na urgéncia e no hospital,
além de entrevista domiciliar, que forneceu informacdes sobre as condi¢cdes sociais da
familia, o percurso na assisténcia de saude e a percepc¢do sobre o 6bito. O trabalho

revelou problemas como a precariedade na qualidade da DO no tocante a falta de
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informacdes e distorcdes no preenchimento das causas do 6bito®®. Ndo obstante as
limitagbes apresentadas, acredita-se que o DATASUS é essencial para coletar
informacdes relevantes sobre o impacto da asma no Brasil e vem sendo aperfeicoado
nas Ultimas décadas'®. Mesmo que tenha ocorrido subnotificacdo de 6bitos por asma,
ndo ha por que acreditar que ela seja maior no periodo mais recente e que explique a
tendéncia temporal & queda na TMA.

A melhoria dos dados sobre as mortes pela doenca é importante, especialmente
em paises onde a asma nado é reconhecida, sendo subestimada e confundida com
pneumonia, outras infec¢des do trato respiratério inferior, doenca pulmonar obstrutiva
cronica ou insuficiéncia cardiaca. O uso de autopsias verbais podem levar a melhor
determinacdo das mortes pela enfermidade®. O reconhecimento da asma na infancia e
adolescéncia impacta no manejo do paciente e, consequentemente, pode evitar o Obito.
Nesse contexto, o International Study of Asthma and Allergies in Childhood (ISAAC),
fase 3, demonstrou que em muitos paises de média e baixa renda aproximadamente
30% das criangcas com sintomas graves da doenca nunca haviam sido diagnosticadas
como portadoras de asma®’.

Uma limitacdo dos estudos ecologicos refere-se a utilizacdo de dados coletados
em grupos populacionais. S&o muito Uteis para a analise das proporcoes e taxas de
prevaléncia e mortalidade da doenca ao longo do tempo, sua vigilancia, identificacao
das desigualdades de assisténcia e deteccdo das iniquidades regionais. Contribuem
para a elaboracédo de programas de promocdo da saude e a formulacdo de hipoteses
sobre os fatores associados as diferencas dos resultados. Mas como os dados néo sao
individuais, ndo é possivel dizer sobre relacbes causais para explicar o aumento ou
diminuicdo da mortalidade>®.

A Revisdo Nacional do Reino Unido das Mortes por Asma (NRAD) concluiu que
46% das mortes poderiam ter sido evitadas se os pacientes tivessem melhora do seu
manejo no ano anterior a morte. Muitos ndo receberam cuidados de rotina, como a
prescricdo adequada de medicamentos preventivos, intervencdo oportuna das crises
de asma e encaminhamento para um especialista. A qualidade geral dos cuidados com
a asma recebidos por criangas e adolescentes até 19 anos foi julgada abaixo do padréo

esperado para 46% e bons apenas para 4% deles. Nessa faixa etaria foram
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identificados fatores potencialmente evitdveis em mais de 60% dos 6bitos analisados
>’ Estudo australiano revelou que houve aumento das mortes por asma em criancas
com idade até 17 anos, em 2013. Os principais fatores de risco associados foram
condicéo socioecondmica desfavoravel, tratamento insuficiente, exposi¢édo a fumaca do
tabaco, ma-adesao e auséncia de um plano por escrito para orientar intervencées em
caso de crises®*. A maioria das mortes ocorridas poderia ser prevenida se fatores de

risco tivessem sido identificados e modificados’*°.

CONCLUSAO

Concluiu-se que a tendéncia temporal da mortalidade por asma na infancia e
adolescéncia no Brasil foi de decréscimo ao longo dos 20 anos estudados. Nesta
amostra, as taxas brasileiras de mortalidade por asma, estdo dentro dos parametros
internacionais. No entanto, altas taxas foram encontradas nas regides Norte e
principalmente Nordeste, refletindo as iniquidades socioeconémicas e dificuldades no
acesso e na qualidade dos recursos disponiveis para a saude no pais.

N&o se detectou essa reducdo em relacdo a mortalidade fora do ambiente
hospitalar e nas criancas de cinco a nove anos.

A maioria dos Obitos ocorreu em menores de cinco anos. Apesar das
dificuldades de diagndstico da doenca nessa faixa etaria, esse fato se associa a triste
realidade de vulnerabilidade, em paises e regifes de baixa renda, em que esse grupo
representa maior proporcdo da mortalidade na infancia, indicando a necessidade de
mais atencéo e prioridade para acfes de saude. Na adolescéncia, ressaltam-se Obitos
fora do ambiente hospitalar, sinalizando a possibilidade de subdiagnéstico e
subtratamento. As mortes por asma sao eventos raros, mas inaceitaveis, considerando-
se o carater tratavel da doenca e os fatores evitaveis na maioria dos desfechos fatais.
O conhecimento sobre a tendéncia temporal da mortalidade é instrumento de vida e
colabora para a deteccdo precoce de epidemias de mortes e para o planejamento
de politicas publicas de saude com o objetivo de melhorar a qualidade da assisténcia

aos pacientes.
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Neste século o avango nos cuidados a saude das pessoas deve se voltar para a

reducdo da mortalidade por causas evitaveis e por doencas cronicas. No Brasil, a

mortalidade por asma ainda € alta e pode ocorrer prematuramente na infancia e

adolescéncia. E para se tornar fatalidade rara € necesséria a implementacédo de novas

acOes e estratégias coordenadas entre profissionais de saude, pesquisadores, gestores

e formuladores de politicas, o que representa um grande desafio.

Declaracao de conflitos de interesses:

Os autores declaram néo apresentar conflitos de interesses em relacdo ao presente

artigo.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Os estudos de mortalidade por asma fundamentam a avaliacdo da qualidade da
assisténcia prestada, analisam possiveis fatores de risco associados e identificam
grupos mais vulneraveis para o desfecho fatal. A vigilancia continua da TMA alerta
precocemente sobre epidemias de asma fatal e pode orientar os avangos e novas
politicas publicas necessarios para o enfrentamento da doenca. A pratica padréo de se
estudar a mortalidade por asma considera a faixa etaria mais adequada para estudo os
individuos entre cinco e 34 anos de idade. Com esse critério as dificuldades do
diagnostico que podem ocorrer sao controladas, especialmente antes dos cinco anos e
na terceira idade pela presenca de outras comorbidades.

A presente pesquisa apurou, ao longo de 20 anos, 5.014 oObitos em criangas e
adolescentes até 19 anos, sendo que 68,1% das mortes ocorreram antes dos cinco
anos, refletindo o peso e a vulnerabilidade dessa faixa etaria. Portanto, considerou-se
gue diferentes metodologias de estudo contribuem distintamente para o conhecimento.
Ressalta-se que poucas publicacGes brasileiras abordaram a mortalidade por asma na
infancia e adolescéncia e a nossa foi a primeira que utilizou apenas uma versao do
CID, ou seja, o CID-10, e analisou em um mesmo estudo a mortalidade segundo a
faixa etéria, sexo, local de ocorréncia e regido geogréfica do obito.

A heterogeneidade da tendéncia temporal da TMA nas diversas regides do pais
mostra que existe ainda importante margem para melhoria da assisténcia prestada aos
pacientes e suas familias, uma vez que varios paises tém alcancado a TMA igual ou
préxima de zero.

Ao se avaliar os dados coletados nas diferentes regides brasileiras foi possivel
observar, utilizando-se o coeficiente de correlacdo (R) e o coeficiente de
determinacdo(R?) da regressdo linear que ha& perspectiva para uma andlise critica
sobre os procedimentos para coleta de dados. Nesse sentido, a organizagcado de

comités de analise dos Obitos pode contribuir para a melhoria dos processos.
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Outra questdo que merece atencdo € que, ao longo de 20 anos, ndo houve
reducéo significativa da mortalidade ocorrida fora do ambiente hospitalar. Todos esses
fatos apresentados refletem a existéncia de contrastes e iniquidades na prestacao da
assisténcia a saude no nosso pais e a necessidade de implementacdo de mais
politicas publicas para avangcarmos em direcao a mortalidade zero por asma no Brasil.

Mais estudos serdo necessarios para melhor compreensao da mortalidade por
asma na infancia e adolescéncia, entre eles a verificacdo das taxas de hospitalizacéo e
sua tendéncia temporal, avaliagdo dos programas de controle da asma, das questdes
sazonais e andlise do acesso a saude e qualidade de assisténcia prestada durante as

exacerbagdes da doenca.
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Introdugso:

£ @asma & uma doenca inflamatdra crénice do parénquima
pulmonar @racterizada pela obstnucdo de vias aéreas. Comum e
considerada sério problema de sadde publica, obitos por asma
=30 inaceiaweis, infrequentes e  evitaveis, onstwindo-se
marcador sentinela para a qualidade do senigo de saude. Desse
modo, o planejamento de melhona direto do atendimento a
essas criangas leva, ceramente, a redugdo da morbimornslidade
infamtilpeladoenca.

Objetivo:

0 estudo cbjetivou o levantamento de dadeos acer@m da
moralidade infantil por asma no estado de Minas Gerais, entre
os anos de 1996 e 2014, para que possa ser entendido como
evoluiu esse ndmemn & como as condigdes de salde plblics, ao
longodo tempo, interferiram ness progressao.

Métodos:

Foram consultados dados do Datasus referentes a obitos infantis
(0 a 1% anos) por asma, entre os anos de 1996 e 2014, em Minas
Germis, e sua distribuicdo por lo@l de ocorrénda (hospitalar,
domidiliar, em via piblica, em outros esmbeled mentos de sadde,
em outros locis e em locis ignorados). A partir desses dados
foram construidos tebela e grafico pae gue fosse possivel
comparar sua mudang ao longo do tempo e por locl de obito.
Por dltimo, & literatura medica foi consultada para que houvesse
um entendimente das mudangas encontradas nos numenos
publiados.

Resultados:

Obitos pResidéncia por Local acorréncia segundo Ane do Obito
Categoria CID-10: 145 Asma, 144 Estado de mal asmético.
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Discussio:

Mao ha estudos que justifiguem a diminuicdo do numero de mortes
hospitalares em Minas Gerzis. Contudo, 2 literetura indica alguns
fatores que podem estar cormeladonados e que explicariam esses
resuftados

de saide eficlentes

Redugio da
mortalidade
por asma

Conclusdo:

Conduiu-se que a mortalidade por asma na faixa etaria de 0 a 19
anos, reduzi signifi@tivaments no periodo de 1996 a3 2014,
prindpalmente os obites ocorfidos em hospitais. Essa redugdo pode
ser atribuida a melhora, ocorfida nos Ultmos anos, nos fatores
envolvidos na morzslidade por asma  como  condighes
sodoecondmicas, escolaridade, acessoao tra@mento adequado & ao
controle da adeguado da doenca atraves do foraledmento da
atencdobasica.
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Ribeiro Andrade Phd, Henrique Ribeiro, Mr. (Medical Student), Adriana Reis, Ms.
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Author: Raquel Reis Pitchon

Email: reispitchon@gmail.com
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Phone: 55-31-33354006

Rationale: The objective of the study were to measure asthma deaths in the state of
Minas Gerais,Brasil, from 1996 to 2013, occurred in the age group zero to nineteen

years old.

Methods: This is an ecological time series study, based on the database
collected in DATASUS, CGIAE (General Coordination of Information and Analysis
Epidemiologic), SVS (Secretariat of Health Surveillance / MS) and SIM (Mortality
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Information System). The identification of deaths was conducted by the ICD
(International Classification of Diseases and Related Health Problems), 10th revision, J-
45 (asthma) and J-46 (status asthmaticus) as root causes in the state of Minas Gerais,
from January 1996 to December 2013. The main variable studied was the coefficient of
asthma mortality (number of deaths from asthma / population), multiplying by 100,000. It
was also calculated the relative reduction in mortality rate for asthma (1996 versus
2013: the mortality rate in 2013 minus the mortality rate in 1996, divided by the mortality
rate in 1996 and multiplied by 100). Simple linear regression was used to time trend
analysis of reduction in rates in four age groups: 0-4 years old, 5-9 years old, 10-14
years and 15-19 years. The regression coefficient is the average annual change in
mortality rate for asthma

Results: From January 1996 to December 2013, there were 438 deaths in Minas
Gerais, between individuals up to 19 years of age, and cause of death asthma. Of these
deaths, 73% (321 records) were children under 5 years .The coefficients of asthma
mortality in each year, and in each of the four study groups shows that the decline in
mortality rate was more pronounced in the age group O to 4 years. In this group, the
average annual reduction of mortality rate for asthma was 0.086; in group of 5 to 9
years, it was 0.007; in group 10 to 14 years it was not statistically significant and the
group of 15 to 19 years, was 0.010. Considering all age groups, the average reduction
in the mortality rate for asthma was 0.025 . As for the relative reduction of asthma
mortality rates, comparing the entire period studied, 1996-2013, we see an overall
reduction of 99.84% mortality rate. This reduction is, for age groups 0-4 years, 5-9
years, 10-14 years and 15-19 years of age, to 99.58; 100%; 99.82% and 99.94%.

Conclusions: It is possible to assume that part of the extraordinary fall in the
mortality rate in this age group is related to the improvement of processes in health
services, implemented in the country in recent decades, as the creation of the
Community Outreach Program of Health and the Family Health Program by the Ministry
of Health, which enabled deploy preventive and therapeutic services to the population.
However, part of this reduction should be attributed to better diagnosis accuracy of
sibilant child and the earlier inclusion of the asthma control programs. This situation has

been used as an explanation in several countries regarding the reduction of mortality
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rates. As for the overall reduction in all Pediatrics period bands, the most likely reason is
the progressive increase in the use of inhaled corticosteroid therapy.
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APENDICE C - WAO SYMPOSIUM: HOT TOPICS IN ALLERGY: PEDIATRIC
AND REGULATORY ASPECTS, ROMA, 2017

4 CHILDEEN AND ADOLESCENTS OUT-OF-HOSPITAL ASTHMA )
DEATHS IN BRAZIL
UFMG - Federal University of Minas Gerais -— Belo Horizonte, Brazil

* Rationale: The objective of the study were to evaluate out-of-
hospital asthma deaths in Brazil, from 1996 to 2014, occurred in
the age group zero to nineteen years old.

® Methods: This is an ecological time series study, based on the
database collected in DATASUS and SIM (Mortality Information
System). The identification of deaths was conducted by the ICD
(International Classification of Diseases and Related Health
Problems), 10th revision, ]-45 (asthma) and [-46 (status
asthmaticus) as root causes. The variable studied was the place of
death, considering wether it occurred in a hospital or out-of-hospital
( another health establishment , residence, public road, others,
ignored)

Authors: Dr. Raquel Reis Picchon, Mediel research, Aurhor, Prof. Cristina Gonglves Alvim, Medical

deocror,, Prof. Claudia Andrade, Mediel doceor, Mrs. Adriana Picchon Reis, Medical scudene, Mr.
Henrigue Pirchon Magalhies Ribeiro, Medical student
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QUADRO 1 - Taxa de mortalidade por asma (TMA) em criancas com até 19 anos — Brasil 1996 a 2015 — no geral e por

varaveis de interesse

Faixa etéaria (anos) Sexo Em Hospital? Regiéo
Ano do <1 Centro
Obito Geral ano Oa4 5a9 10al9 M F Sim Nao Norte Nordeste Sudeste Sul -Oeste
1996 0,5467 3,2826 1,2224 0,1525 0,2398 0,5651 0,5218 0,4395 0,0951 0,4189 0,5984 0,5952 0,4993 0,2882
1997 0,5690 3,6381 11,3589 0,1560 0,1985 0,6029 0,5343 0,4650 0,0951 0,3565 0,6426 0,5665 0,6523 0,3457
1998 0,5026 2,9943 11,2626 0,1243 0,1788 0,5048 0,5004 0,4264 0,0733 0,5312 0,4736 0,4380 0,6973 0,5711
1999 0,4901 12,0915 11,2834 0,1810 0,2017 0,4981 0,4820 0,3918 0,0766 0,5195 0,6067 0,4285 0,4071 0,4351
2000 0,4765 2,4585 11,2156 0,1874 0,1559 0,4634 0,4899 0,3827 0,0850 0,5690 0,6615 0,3965 0,3845 0,1483
2001 0,4490 2,5420 11,0693 0,2083 0,1396 0,4421 0,4561 0,3754 0,0707 0,4310 0,6165 0,3943 0,3476 0,2281
2002 0,4175 12,4171 11,0328 0,1527 0,1295 0,3941 0,4415 0,3306 0,0841 0,4076 0,5963 0,3230 0,3855 0,2239
2003 0,4135 2,2655 11,0846 0,1044 0,1387 0,4195 0,4073 0,3263 0,0844 0,3402 0,5902 0,2898 0,5150 0,2199
2004 0,3097 11,5297 0,7759 0,1431 0,1021 0,2935 0,3262 0,2444 0,0653 0,2754 0,4180 0,2790 0,2750 0,1179
2005 0,3752 11,8283 0,9001 0,1613 0,1463 0,3627 0,3881 0,2861 0,0877 0,3468 0,4921 0,3164 0,3377 0,3022
2006 0,3619 11,8298 10,8665 0,1810 0,1236 0,3733 0,3503 0,2768 0,0825 0,3664 0,4952 0,2880 0,3434 0,2223
2007 0,3645 11,6003 0,8536 0,1355 0,1707 0,3789 0,3496 0,2637 0,1008 0,4306 0,4617 0,3054 0,3193 0,2656
2008 0,2981 11,1998 10,6482 0,1950 0,1315 0,3375 0,2574 0,2259 0,0723 0,3363 0,3890 0,2734 0,2716 0,0411
2009 0,2943 11,3273 10,6549 0,2005 0,1112 0,2952 10,2933 0,2351 0,0592 0,3679 0,3869 0,2638 0,2180 0,1028
2010 0,3115 11,1794 0,6677 0,1937 0,1786 0,3038 0,3194 0,2098 0,1017 0,3942 0,3690 0,2620 0,3240 0,1912
2011 0,2237 10,8058 0,4880 0,1920 0,1045 0,2391 10,2079 0,1733 0,0488 0,1942 0,2836 0,2228 0,1550 0,1468
2012 0,2671 11,0070 0,6091 0,1576 0,1439 0,2709 0,2632 0,1984 0,0687 0,2353 0,3326 0,2294 0,2726 0,2277
2013 0,2421 10,7786 0,4593 0,1786 0,1488 0,2419 0,2423 0,1705 0,0700 0,3152 0,2693 0,1949 0,2686 0,2225
2014 0,2196 10,8575 0,4741 0,1437 0,1112 0,2529 10,1849 0,1750 0,0445 0,1580 0,3019 0,1807 0,2009 0,2029
2015 0,2200 0,7296 0,4469 0,1331 0,1381 0,2126 0,2277 0,1797 0,0403 0,1585 0,2489 0,1988 0,2991 0,1629
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GRAFICO 1 - Taxa de mortalidade de asma, por regido — com geral

0,80

0,70 A

o
o
o

o
33
o
-

Taxa de mortalidade por asma
(6bitos por asma / poulagao x 100.000)
o o
w N
o o

-=—Norte
—-»—Nordeste
—=-Sul
—-=—Sudeste
—=—Centro-Oeste

1 ——Geral

TABELA 1 - Avaliacdo da associacao entre faixa etaria e local de ocorréncia

guanto a mortalidade por asma / estado de mal asméatico (CID-10 - J45 e J46)

Local de ocorréncia

N&o hospital Hospital TOTAL
Faixa etaria n % n % n %
10 a 19 anos 276 26,4 771 73,6 1.047 100,0
Até 9 anos 749 19,1 3.170 80,9 3.919 100,0
TOTAL 1.025 20,6 3.941 79,4 4,966 100,0

BASE DE DADOS: 4.966 casos.

p<0,001; O.R.=1,5com IC de 95% para O.R. =2 (1,3; 1,8); p = Probabilidade de significAncia do
teste qui-quadrado de Pearson; os percentuais foram calculados em relacéo ao total da linha.



